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HcnuruBame yrunaja pasjiMuYuTHX TPETMAHA NIOYeTHE KapujecHe Jie3nje riiehu Ha
¢popmupame Ouopuama, agxe3njy u BujabuaHocT hesmja XxyMaHe rMHIMBe M BPeJHOCTH
MHKpOTBpaohe rinehu

CAXKETAK

VYBoa: IlouetHe kapujecHe je3uje Tiiehu, Koje ce y HaydHOj M CTPYYHO] JIUTEpaTypu Hajuenrhe
03Ha4aBajy kKao Oeie MpJbe, MPEACTaBIbajy MPBU KIMHUYKH 3HAK KapujecHOT mpolieca. Hemnpasupau
TpEeTMaHH Cy OCHOBa Tepamuje OenmX MpJba YUjU je IWJb 3ayCTaBJbakhe KapHjeCHOT Ipoleca U
MOJCTUIIAbe peMuHepanu3anuje riehu. MHUKpOMHBA3MBHH TPUCTYII y TpPETMaHy O€IHX Mpiba
npeAcTaB/ba MHEGUATpAIMja HUCKOBHCKO3HOM KOMIIO3UTHOM CMOJoM. JlocTymHM momamu u3
JUTEepaType yKa3yjy Ha MOCTHU3alke 3HA4ajHOT Tepanujckor e(ekra HAKOH INPHMEHE OBHUX CMOJIA.
MehyTtumMm, yodaBa ce nmoTpeda 3a JaJbM UCITUTUBAKREM HHUXOBOT YTHIIAja HA IPYTre KapaKTEPUCTUKE
miehu, kao mTo je MUKpoTBpaoha miehu, XpamnaBocT NOBpIIMHE, 1yOHuHA NTEHeTpalyje, IPUjeMUUBOCT
3a Pa3InYNTE MHUKPOOPTaHU3ME.

Husb: YTBpAUTH yCIIEIMIHOCT MPUMEHE pa3INunuTUX CPEACTaBa KOja ce KOPUCTE y Teparuju MOUYeTHUX
KapHjecHUX Jie3uja riehu U ’bUXOB yTULa] Ha ofpeleHe MUKpoopranusMe u henvje ruHruBe.

Marepujaa u Metoae: [n vitro TAIOT CTyAHja je COpOBelNeHa y MHJbY oaadupa oaroapajyher
pactBopa 3a (opmupame aptudunmjeTHux Oenux Mpiba. Jlake HCTpakuBame je 00yXBaTHIIO
ucriutuBame: (1) Mopdomonkux mpoMeHa riehu HakoH pa3IMYUTUX TPETMaHa 0esie MpJbe METOIOM
ckeHUHT enekTpoHcke Mukpockonuje (CEM); (2) Mukporpmohe mehu; (3) IlpujemunBocTH 3a
dbopmupame onodunma (Streptococcus mutans, Candida albicans); (4) Ytunaja va ¢pudpobnacre
TUHTHBE. Y CBakoj OJ HaBEeIEHUX IIeJIMHA, 3yOU Cy pa3BpCTaHU y MET rpyrna METOJOM CIy4ajHOT
y3opka: [ pynma A — MataktHa noBpmuna mehu; ['pyna b — 3you ca apruduiujenasom 6e1o0M MpJboM;
I'pyna I — bena mpJba TpeTHpaHa BUCOKOKOHIICHTPOBAaHUM JlakoM ca duryopuauma; ['pyna /[ — bena
MpJba TPETUpPaHa MacToM ca amophHuM Kanujym docdarom kazenn dochonentumom; I'pyna E —
bena mpsba MHQUITpHpaHA HUCKOBHCKO3HOM KOMIIO3MUTHOM CMOJIOM. AHalu3a MHKpOTBpIohe je
cuposenena Oliver Pharr meronoM. ciutuBaHa je IpHjeMYnBOCT 32 GopMUpakhe MOHOMHKPOOHOT
onodunma pedepeHTHUX cojeBa MHKpooporanmzama: Streptococcus mutans (ATCC 25175) n
Candida albicans (ATCC 10231). KBantudukamuja 6uoduiMa BpiieHa je 6pojameM KOJIOHH]a M0
MUJIIIATPY Y30pKa U METOJIOM JIaHYaHE peakiije MOJIUMepa3e y peallHoM BpeMeHY. 3a MpOLeHy
henujcke BUjaOMIIHOCTU KOpHIINEH je TECT MUTOXOH/pUjaTHE aKTUBHOCTH.

Pesyararu: PacTBOop cacTtaBibeH OJ KalljyM XJopuaa, MoHokanujyM ¢(ocdara u cupherHe
kucenuse, ca pH Bpennomthy 4,4 u nyxuHoMm usnarama of 96 caru je xopuuihen 3a ¢popmupame
aptTuduuujeHux oenux mpJsba. Hajehe Bpennoctu mukpotpohe rehu youene cy y rpynu A (3apaBa
mieh)) u y rpynu E (koMIo3uTHOM cMolioM TpeTupaHe 6ene Mpibe). MicnuTruBame NpujeMUYnBOCTH 3a
dopmupame Onodunma Gakrepuje Streptococcus mutans je IOKa3auo pa3zIMuUTe BpeaHOCTH MeDy
WCIHUTHBAaHUM TIpylaMa: CTaTUCTUYKM 3Ha4yajHa pas3nuka je yrBphena usmely rpyne b u rpyne /i,
3atum u3mely rpyna Il u I u rpyne E (p<0,05). McnutuBamem NnpHjeMYMBOCTH HOBPIIKHE 3a
dopmupame MoHOMUKpoOHOT Omodunma (Candida albicans), yodeHa je CTaTUCTMYKHU 3HAYajHA
pasnuka y Opojy oBor mmukpoopranusma (p<0,05). YTBpheno je na je moBpuinMHa Oene MpJbe
MHOWITPUpPAHE KOMIIO3UTHOM CMOJIOM CTaTUCTUYKHM 3HAYajHO MpHjeMYMBHja 3a (GOpMHUpAHE€ OBOT



MOHOMHKpPOOHOT OHo(uIMa y OZHOCY Ha IpeocTalie rpyme. TecT MUTOXOHIpUjaIHe aKTUBHOCTH j€
M0Ka3a0 /1a He MOCTOjH CTaTUCTUYKY 3HavyajHa pasiuka rpyna b, /I, E y oqHOCY Ha KOHTpOJIHY rpyIy
A, aJ¥ 1MoCTOjHu CTATUCTUYKM 3HaYajHa pasnuka usmelhy rpyne A u rpyne I (p=0,018).

3aksbyunu: PacTBop 3a JeMuHepanM3alMjy CacTaB/bEH O] KaIIMjyM XJIOPHAA, MOHOKAIWjyM
docdara u cupherne kucenune, ca pH Bpennomrhy 4,4 1 qy>)kHHOM H3lIarama oa 96 catu je 10BeO
1o popmupama Oenux MpJba oaroBapajyhux ocoduna. MauITpamnmja moueTHUX KapyjeCHUX JIC3Hja
el HUCKOBUCKO3HOM KOMIIO3UTHOM CMOJIOM 3Ha4ajHO moBehaBa mMukpoTtBpaohy mehu y ognocy
Ha BpPEJHOCTH MHKpOTBprohe Oenux wMpJsba. bene Mpipe TpeTupaHe IacToOM ca Ka3euH
dochonentuom amoppauM kanmmujym ocdarom cy Omiie HajMame MpHjeMUUBE 3a (HOpMHUparbE
onodpunma S. mutans. bene Mpsbe MUHQUITpUpPaAHE HHUCKOBUCKO3HOM KOMIIO3UTHOM CMOJIOM CYy
nokasasie Hajeehy nmpujeManBocT 3a hopmupame ouodunma C. albicans. icnutuBana cpeicraBa koja
ce KOpUCTE y Tepamnuju TMOYETHHUX KapHujeCHHUX Je3uja miehu HUCy HENMoBOJHbHO yTHLAda Ha
BHjabunHocT pudpobnacra runuruse. Jlak ca payopom je mokazao Hajpehu mporieHaT BUjaOMITHOCTH
¢ubpobnacra rUHTHBE.

Kibyune peun: Oene mpibe, J1ak ca quryopom, kazenH Qocdonentua amopdun xammujym docdar,
KOMMO3UTHA cMoua, Streptococcus mutans, Candida albicans, ¢uOpoOnacT, BHjaOUIHOCT,
MUKpOTBpAoha
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Effect of different initial enamel caries lesion treatments on biofilm formation, human
gingival cell adhesion and viability and microhardness of enamel

ABSTRACT

Introduction: Initial enamel caries lesions, in scientific literature referred as white spot lesions
(WSL), represent the first clinical sign of the caries process. Non-invasive treatments are the
cornerstone therapy for white spot lesions, aiming to arrest the caries and promote enamel
remineralization. A microinvasive approach in the treatment of white spot lesions is the infiltration
with low-viscosity composite resin. Available literature data indicate the achievement of a significant
therapeutic effect following the application of low-viscosity resins. However, there is the need for
further investigation of its effects on other enamel characteristics, such as surface roughness, enamel
microhardness, depth of penetration, susceptibility to biofilm formation.

The aim: To evaluate the effect of different agents used in the treatment of initial enamel caries
lesions, as well as their impact on specific microorganisms and gingival cells (fibroblasts).

Materials and methods: An in vitro pilot study was conducted to determine the optimal
demineralization solution for the formation of artificial white spot lesions. The study consisted of four
segments: (1) evaluation of enamel morphological changes following different white spot treatments
using scanning electron microscopy (SEM); (2) assessment of enamel microhardness; (3) analysis of
susceptibility to biofilm formation (Streptococcus mutans, Candida albicans); (4) evaluation of the
effects on human gingival fibroblasts. In each segment, the teeth were randomly allocated into five
groups: Group A — intact enamel; Group B — artificial WSL; Group C — artificial WSL treated with
fluoride varnish; Group D — artificial WSL treated with a paste containing amorphous calcium
phosphate—casein phosphopeptide; Group E — artificial WSL infiltrated with low-viscosity composite
resin. Enamel microhardness was measured using the Oliver—Pharr method. Susceptibility to
monomicrobial biofilm formation was evaluated using reference strains Streptococcus mutans (ATCC
25175) and Candida albicans (ATCC 10231). Biofilm quantification determed by colony-forming
units per milliliter (CFU/mL) and by real-time polymerase chain reaction (qPCR). Cell viability was
assessed using a mitochondrial activity assay.

Results: A demineralization solution composed of calcium chloride, monopotassium phosphate, and
acetic acid, with a pH of 4.4 and an exposure time of 96 hours, was used for the formation of artificial
white spot lesions. The highest enamel microhardness values were observed in Group A (sound
enamel) and Group E (white spot lesions treated with composite resin). The surface of white spot
lesions treated with composite resin infiltration showed significantly higher susceptibility to C.
albicans biofilm. The lowest percentage of mitochondrial activity was recorded in Group E (86.59%;
standard deviation: 11.44%). No statistically significant differences were found between Groups B,
D, and E compared to the control Group A; however, a statistically significant difference was
observed between Group A and Group C (p = 0.018).

Conclusions: The demineralization solution used for the formation of artificial white spot lesions,
composed of calcium chloride, monopotassium phosphate, and acetic acid at appropriate
concentrations (pH 4.4; exposure time of 96 hours), resulted in the formation of lesions with adequate
characteristics. Infiltration of initial enamel caries lesions with a low-viscosity composite resin



significantly increased enamel microhardness compared to that of untreated white spot lesions.
Treatments with fluoride varnish and casein phosphopeptide—amorphous calcium phosphate paste
showed comparable enamel microhardness values; however, no statistically significant increase was
observed compared to white spot lesions. White spot lesions treated with casein phosphopeptide—
amorphous calcium phosphate paste demonstrated the lowest susceptibility to Streptococcus mutans
biofilm, while lesions infiltrated with low-viscosity composite resin showed the highest susceptibility
to C. albicans. The tested agents did not adversely affect the viability of human gingival fibroblasts.
Fluoride varnish showed the highest percentage of gingival fibroblast viability.

Keywords: white spot lesion, fluoride varnish, casein phosphopeptide—amorphous calcium
phosphate (CPP-ACP), Streptococcus mutans, Candida albicans, fibroblast, viability, microhardness

Scientific field: Dental Sciences
Scientific subfield: Preventive and Pediatric Dentistry

UDC number:



Capgpixkaj

7 - T e 1
1.1. CaBpeMEHO CXBaTamkhe U PACTIPOCTPAEEHOCT KAPHJECA . . .vvrrenreneenrenneeneennanneaneensennnnns 2

| O 7 (01 (o) 7 B ) 2 o DO PR 4
1.3. CTPYKTYpa M OCOOMHE TN . ... uue ittt e 5
1.4. TloueTHe kapujecHe JA€3U]€ TICHH (OCITE MPIBEC) ... .nureenreenteentteaeeeteeaeeaineenneeaneennns 6
1.4.1. CaBpeMeHHU MPUCTYI Y TEPATTUJU OCTTAX MPIBA. .+ nvvenreennneenneenneennneanneennneennens 8

1.4.2. 3na4aj ¢nyopuaa y NpeBEHUUJU U POPUIAKCH KAPUJECHUX JIE3UJA. e .euneennennnnnnne 9

1.4.3. Kazeun pocdonentua-amopdhuu kamujym docdar y mpeBeHIUjU KapHjeca......... 12

1.4.4. TlpumMeHa HUCKOBUCKO3HHUX CMOJIA Y TEPATTHJU OCITHX MPIBA. .. nvvsenreennneenneennnenns. 12

1.5. Y1uiaj cpeacraBa Koja ce KOPUCTE y Tepanuju OeIux MpJba Ha MEKPOOPTaHU3ME JIEHTATHOT

802 14
1.6. YTumaj cpeacrasa koja ce KOPUCTE y Tepanuju Oenux MpJba Ha henrje THHTHUBE. ............. 16

2. HIN/bEBY HMCTPATKHBARDA . ¢uuveternsereosesssosssssossssssossssssssssssossssssssssssssssssssssnsssssnnssonns 18
2.1. OCHOBHU Y OJTMKH ITUTHEBU MCTPAKIBAEDA . ... vveenseennteenneenneeanneenneennesenseenneeanseennes 19
2.2. PalHE XUTOTE3E UCTPAMKIBAEDA . ... v v e eneteeennteeenntaeeennaeeenteeeenaeeeaneeeennneeeanneeeenas 19

3. MATEPHJAIT Ml METOMC e e eeuuuereeensseosessscssssssessssssssssssssssssssssssssssssosssssssssasssssnsssssssss 21
3.1. 360p pacTBOpa 3a hopMupame apTuuIMjeTHuX 0enux Mpiba - [lunor crymuja............ 22
3.1.1. VICTIATHBAHU PACTBOPH . .. e netteeanateeennaeannaee e aneaeeenaeeeenaeeenneeeeaneeeennneeennes 22

3.1.2. TIPHTIPEMA YBOPAKA. .. uvveeenntteenttee et e ettt e et ee e et e e e aee e aaee e enaeeenneeenns 23

3.1.3. CKEHUHT €NEeKTPOHCKA MUKPOCKOTTHA. . ... ueenteteeneenneeneeneeateeneateaneeneenneanenns 25

3.1.4. Pe3YNTATH IHIIOT CTYIIHLJC. . .« et eneeteententeenteeae et et eneete et et et e et eeeateeneaneas 26

3.1.5. M360p pactBOpa 3a hopMupame apTUPHUIH]ETHUX OCTUX MPIbA....veeneeneennenennn.. 28

R TR o Ted 1 (031 (B e 10 0 T2 28
3.3. IlpoTokos TpeTMaHa NOYETHUX KapUJECHUX JIE3HJA TICHU . ....ouvuiiiniiiii i, 28

3.3.1. Ilpumena BHcoKOKOHIeHTpoBaHOT Jaka ca ¢uyopoM (Fluor Protector S, Ivoclar
Vivadent, [lan, JIuxrenmraja) —rpyma L. 28

3.3.2. IIpumena nacte ca amopuum kanujym ¢ocparom kazeuH pochonentuaom (Tooth
Mousse, GC, Tokno, Jaman) — Tpyma .......oouoiiiiii i, 29



3.3.3. Ilpumena HuckoBucko3ne nHpmirpauone cmoie (ICON, DMG, XamOypr, Hemauka)

e £ 11 T 29
3.4. ViciutuBame MOp(HOJIOUIKUX TPOMEHa IIehi HAKOH pa3IMunTHX TPETMaHa MOYETHE KapHhjecHe
ne3uje riehu MeTo10M CKEHUHT eNleKTpoHCcke MUKpocKonuje (CEM)............cooviiiiiiiin.n, 31
3.5. UcnuTuBame MUKPOTBPIAONE TIICHH. ...\ttt e 31
3.6. McniutrBame MpUjeMYHBOCTH MOBPIIMHE Tiiehn 3a popmupame Onopuima. .................. 34

3.6.1. KBantudukanuja GopMupanor MOHOMUKPOOHOT OHOdHIMa OpojarkeM KOJIOHH]a IO

MUTIIATPY y30pka (eHr1. Colony Forming Units — CFU/ml)..............oooo 35
3.6.1.1. PedepeHTHU COjeBH OAKTEPH]JA M YCIOBH PACTA. .. uuvrenrrennneenneennnennnenns 35

3.6.1.2. @OPMUPAEHE OHMOPIIIMA. ... .uvteneteenteene ettt et e ae et e aeeereenneeeneenns 35

3.6.1.3. Kpantudukanuja 6uopunma (ear. CFU/ml)...............ooiiil. 36

3.6.1.4. Ananuza QopMHpaHOT MOHOMHKPOOHOT OHO(HIMA CKEHMHI €JEeKTPOH
MHKPOCKOTIAJOM (CEM). ...t e 36

3.6.2. KBantudukanuja MHKpOOpPraHM3aMa METOAOM JIaHYaHE peakivje MoJuMepase y
PEATHOM BPEMEHY .. ettt eetteeenttee et ee et ee e ettt e e et e e et e e et ee e e te e e e aeeeennaee s 37

3.7. VcnuTuBame yTHIlaja pa3InuuTUX TpeTMaHa riehu Ha henuje XxyMaHe THHTHUBE. ............. 38
3.7.1. MuroxorapujamHa akTUBHOCT (MTT).. ... 39

3.7.2. Anxe3uja pubpobiacTa 3a MOBPIIMHY y30paKa

(CKEHHHT €EKTPOHCKA MUKPOCKOTIH]) . .ttt eseenteenteeenneenneeenneenneennseenneenneeanneenns 39
3.8. CTAaTUCTHYUKA OOPAIIA TIOMATAKA. ... vvsuseeneeeneeenneeneeenseeneeenaeeneeaneeenseeaneeenneennenns 40
B 3 A1 1/ 41

4.1. Mopdomnomike npomene riehy HaKOH UCIUTUBAHUX TPeTMaHa Oeje MpJbe METOJOM CKEHHHT

enekTpoHCcKe MUKPOCKOTH]E (CEM). .. ..o 42
4.2. NcnmuTUBame MUKPOTBPIONE TICHH. ...ttt e, 47
4.3. VcnutuBame NPUjEMYHUBOCTH 32 POPMHUPAHE OUODHUIIMA. ... .veneeeieneeieaiieeeieeeneanannnn 48

4.3.1. UcnutuBame npujeMunBoOCTH 3a hopMupame onodunma — Streptococcus mutans. .. 48

4.3.1.1. Keantuduxauuja Streptococcus mutans OpojambeM MO0 MUIWINTPY Y30pKa

(CFU/ML). e e e e 48
4.3.1.2. Ksantuduxauuja Streptococcus mutans METOAOM JIaHYaHE peaKluje
TIOJTUMEPA3E Y PEATTHOM BPEMEHY. ...« .eeeneenteneteenteteatentene ettt eteneenenaeneenenns 50
4.3.1.3. CEM aHamm3a OMOMUIIMA. .. .. ..eutintitt ettt ettt et e e e e e eeeeeans 51

4.3.2. VcnutuBame npujeMunBocTy 3a popmupame onodunma — Candida albicans......... 54



4.3.2.1. Ksautudukaumja Candida albicans OpojambeM 1O MWIWIHTPY Y30pKa

(CFU/ML). e e e 54

4.3.2.2. Kantudukanuja Candida albicans MmeTonoM naHYaHe peakinje MoJimMepase

Y PEATTHOM BPEMEHY. . .« e euutteetnttte ettt ettt e ettt et ettt e et e e e e e eaeeenaeeennns 55

4.3.2.3. CEM QHAITHBA. .« e.eeeeeee et e et e e et et 56

4.4. lcuTrBame yTUIAja HA NEITHJE XYMAHE THHTHBE . ...\ uventententeneeneenneaneensenneennennenns 60
4.4.1. MuroxorapujamHa akTHBHOCT (MTT) ..o, 60

4.4.2. Anxesuja ¢pubpoOmacta 3a moBpuuHy y3opaka (CEM aHanmm3a)............c.eevvnnn.. 61

S JIMCKYCHJAuuetnnnriineiinereenresnesseasossssssssosssssssossssssssssnssssssssnssssssssssssnssssssssnsssnsssnns 64
5.1. VI300p pacTBOPA 32 JEMUHEPATHIBAIIM]Y + v v e e eueeenneennaeennaennneenneennneaneeenneeaneeenneenneans 65

5.2. Mopdoroike npomMeHe miehu ncnuTuBaHe METoI0M

CKEHUHT EJICKTPOHCKE MIKPOCKOTIH]C . . . v e vveeteenteenneeenaeenneennaeenseenneeanneenneennneenanns 66

5.3. MUKPOTBPIONA TN . .. ...t e 67
5.3.1. 360pa MeTo1e Mepera TBPAONE TIEH . .....oovviiiiii e, 67

5.3.2. BpeaHOCTH MEepeHha MUKPOTBPIONE . ... uvttiete ettt et e e e e eee e eaeenn 68

5.4. ITpujeMIrBOCT 32 GOPMUPAEHE OFMOMIIIMA. .. ...\ttt et et ettt e eeeaeeaaeenaeenans 70
5.4.1. IlpujemunBoCT 3a hopMupame Onodunma Streptococcus mutans........................ 70

5.4.2. IlpujemunBocT 3a popmupame ouodbunma Candida albicans............................. 73

5.5. YTuuaj TperMana 0enux MpJba Ha REH]e XYMAHE THHTHBE . .. ...vvereeneeeenneeneennneanneanns. 74
5.5.1. MutoxonapujaHa akTHBHOCTH (MTT)....oooii e 74

5.5.2. Anxesuja ¢pubpobmacra 3a nopmmHy miehu (CEM ananmmza).............oooevene.n 76

T £ 1 N 0 A e 77
R 71T ) 79

TR 0 (0] 1 0 T2 1) 7 e 93



1. YVBOJI



1.1. CaBpeMeHO cXxBaTame M PACIPOCTPAlBEHOCT Kapujeca

Kapujec mpencraBiba jeman oj HajBehux jaBHO-3apaBCTBeHHX MpoOiema. To je moTBpheHo
nocneamuM u3BermrajeM [modanne onrepeheroctu obosemuma (eHr. Global Burden of Disease), kao
u caonmTemruMa CBETCKE 3paBCTBEHE OpraHu3anmje. 3HauajHO je TOMEHYTH Jia je W Ha MPBOj JUCTU
mio0anHe onTepeheHOCTH CBUM 000JbeHHMA, Koja je HampaBibeHa 1990. romuHe, Kapujec cTalTHuX 3y0a
3ay3umao Bojaehe Mecto. TokoM NpeTXOAHMX [EIEeHHja, Y Pa3BHjEHUM 3eMJbama, Kao MOCIeaula
pHUMEHe Tpenapara ca ¢GIyopuanMa, OIUIo je A0 cMambema Opoja KapujecoMm 3axBaheHHX 3yba Kox
nBaHaectoroauinmaka (1). MctoBpeMeHo, y Mame pa3BHjeHUM 3eMJbaMa, ca HUCKUM JIOXOTKOM U HHYKUM
CpeImUM JOXOTKOM, HCTaXKHBama Mokasyjy Behy ydecranoct kapujeca (2). [Ipouemyje ce na oko 2,5
MUJIMjapAe JbyAM HMMa Kapujec CTalHMUX 3yOa, a Bumie of 530 MuwinoHa Jele IIMpOM CBETa MMa
HecaHUpaHe KapujecHe je3nje muieunux 3yoa (1). [locnenmwe uctpaxkupame 0 CTamky OPATHOT 3/IpaBJba
nere U omstanune y Penyonunu CpOuju cripoBenero je 2019. rogune. [Ipema nobujeHum pesyaratuma,
CBe 37paBe MiledHe 3yoe mma camo 20% Jerie MpeIIIKoICKOT y3pacTa, a y CTPYKTYpH Kell MHIEKCa
JTOMUHHUPA]y HecaHupaHe kapujecHe nesuje (k=80%). Takohe, y oBom y3pacty, oko 11% wu3HUKINX
MPBUX CTATHUX MOJIapa IMa YOUJbUBY KapHjecHy Jie3njy. Kama ce mocmarpa ImIKoJICKH y3pacT, CBe 37paBe
3yoe nma 36% nene y3pacta 12 roguHa u 22% nere y3pacta 15 roguHa. Kao W ko MpeamkoicKor
y3pacta, y crpykrypu KEII wmHaekca naerme mIKOJICKOT y3pacTa Haj3acTYIUbCHHJU Cy 3yOM ca
HECAaHUPAHUM KapHujecHUM Jje3njama (3).

[Ipema mocTynmHUM HaydYHUM Ca3HambHMa, OpaidHa 000Jbema MPEeACcTaBIbajy 3Ha4ajad (HakTop Koju
yTHUYE€ Ha IIEJIOKYIHO 3/paBJbe, HA MCHUXOJIOIIKE M COIMjajHE acleKTe pa3Boja, LITO Ce MOCIECAUYHO
olpakaBa Ha KBanuTeT kxuBora (4, 5). Ilpema MelhyHaponHoMm yapyxkemy cromarosora Hajuenrha
000JbEHa yCHE NYIUbE, KapujeC U 000JbeHa IMapOJOHIIMjyMa, CBPCTAaHA Cy Y XPOHWUYHE He3apa3He
6onectu (6, 7). [IpBu myT ce opaiaHa 000JbeHa CIIOMUELY 33j€JHO Ca OCTAIMM XPOHUYHUM HE3apa3HUM
OonectuMa (nujabeTec, KapAMOBACKYIapHa, IepeOpoBacKylapHa, peymMaronaHa 000Jbemha, T0ja3HOCT)
2011. romune kana je ['eHepasiHa ckymmTuHa YjeaUmBEHUX HalMja yCBOjuiIa , [ [oTUTHYKY AeKIapanujy
O MPEBEHIMJU U KOHTPOJIM MACOBHMX XPOHUYHHUX He3apa3zHuX OonecTu®. Y NOMEHYTOM OKYMEHTY
neduHMIY ce 3ajeTHUYKH (aKTOpHU pU3UKa Kao W MmoBehaHW TPOIIKOBHU 3a TEpanujy OBHUX 000JbCH:A,
KaKO 3/IpaBCTBEHHUX CHUCTEMA, TAKO M TMojeAuHana u muxoBux nopoxauma (8). Toxom 2021. rogune, Ha
npemior MelyyHaponHor yapyxkema cromarosiora U MehyHaponHor yapyxkema 3a HCTpaKUBamba y
CTOMATOJIOTHjU, YCBOjEHA j€ pe30Jiyliija O OpajlHUM O00O0JbeHHMMa KOja je 3emMJbamMa WiaHuIama
nedunucana cienehe npenopyke (9):

- Mo 2030. romHe opanHO 37paBibe Tpeda YKIbYUHTH Y HAIlMOHAIHE cTpareruje 6opoe mpoTuB
XpOHUYHUX He3apa3sHuXx OojecTH u npumanajyhe oyiere;

- AmnHanuza M yTHIIa] Ha 3ajeTHHUYKE (paKTope pU3HKa;

- OcHOBHE cTOMaToJIOLIKe yciayre Tpeba aa Oyny y OKBUPY Oa3MYHHMX IaKeTa 3JIpaBCTBEHOT
OCHUTYpama;

- MyaTuaucuMIIMHAPHU IPUCTYH U jadarme 0AroBapajyhux kajaposa;

[Ipahemwe opanHe maronoruje.

Kapujec n koMIuMkaigje kapmjeca MOy JOBECTH /10 IPOMEHA M HETaTUBHUX MOCIIEINIA HA HUBOY
YUTABOT OpraHusMa. PaHO NEeTHICTBO NpEeACTaB/ba KJbYYHM MEPUOJ 3a pa3Boj N0OpHX HaBHUKA Yy
oJlpKaBamy OpajiHe XUTHjeHe U ucXpaHu, Oynyhu na ce y Tom y3pacty GpopMupajy CTaBOBU U 0Opaciu
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MOHAIIaka KOjU UMajy IyropodYaH YTHIIA] HA 3paBibe. Pa3Bujame OpaliHe MMaToJIOTHje KO JCIe yTUIe
Ha pa3Boj Kako opodalyjaHe peruje, Tako U Ha Pa3Boj OpaTHUX 000JbeHa Y KaCHUJUM IEePHOINMA
s)uBota (3). CaBpeMeHa CTOMATOJIOTHja, YIIPKOC HAYYHO-TEXHOJIOIIKOM Pa3Bojy, jOII YBEK HUjE JOBea
710 CMambeiba onTepehiemha APyIITBa KapHjecoM U BeroBUM KoMIuthKanujama (9). V3 To, ucTpaKuBama
YKa3yjy J1a je OpajHo 37paBJbe jeHO 011 Hajuenrhe 3aHeMapuBaHUX 3[[PaBCTBEHUX 00IaCTH, II0CMATPAHO
Ha Tio6amHoM HUBOY (10).

Kpo3 ucropujy 0mio je paznuuuTHX TEOpHja O HACTaHKy Kapujeca. CaM modeTak Tymavema
KapHjecHUX IpoMeHa Ha 3yOrMa Be3yje ce joIll 3a crape nuBmim3anuje u qarupa 5.000 roauHa rnpe HoBe
epe. UHaycTpHjaM3anuja U pa3BUTaK LUBHIIN3AIU]E JOBEIU Cy IO IPOMEHA KUBOTHHX HaBUKa U
Kapujec TIOCTaje CBe 3acTylbeHHju. Y XX BeKy ce Moxke pehw 1ga JocTxke BpXyHAI]
pacrpocTpameHOCTH. Yenen Tora, TokoM XIX n XX Beka kapujec je Ono tema OpojHHX HCTpaKuBada
KOjU Cy IOCTaBHJIM HU3 TEOPHja O FheTrOBOM HACTaHKY: €HJIOTeHE, €r30TeHE, MPOTEOUTHYIKE, alliI0TeHE,
napasutapae (MHQpEKTHBHE), eH3uMmcke. [IpekpeTHuily je mpencTaBibasia MuepoBa XeMH]CKO-
napasutapaa teopuja 1889. rommne. Tek Tama je o0jamImeHO Aa KHCENMHE W OakTepHje 3ajelHo
YYECTBY]Y Y HaCTaHKY Kapujeca. Muiep je moBe3ao yjaory MUKPOOpraHu3aMa ca HaCTaHKOM KHCEJIMHA
Yy YCHO] AYIUbU W Pa3rpaamboM TBpPAWUX 3yOHUX TKuBa. CBakako M HETroBa TEOpHja je MMalla HU3
HemocTartaka. [Ipe cBera Huje Momia ja o0jacHU CTBapame OnoduiMa Ha TOBPIIMHU 3y0a U HETOBE
ocoOuHe.

KAPUJEC nmpPomJOCT CAJAIIBOCT

XPOHUYHO
He3apa3Ho
000JbEHE

Wucnexnwmja,
coHaupame, 21 u
3]1 paguorpamu,

OOTHU, INDPOTHU

Pemunepanusamuja
ExcrensuBHe p 1,
erapallie MHUHUMAJIHE
Tiperaparj WHTEPBEHIIH]C,
(amanram),
AIXE3UBHU TUI
MOCTOBU/TIPOTE3E .
mpermnapanuje

Iema 1. CxBatame Kapujeca U TEPANUjCKe CTPATETH]je: MPOIIJIOCT U CaBPEMEHHU MPUCTYI (TIPEy3eTo U
monupuroBano ox: Innes NPT, Chu CH, Fontana M, Lo ECM, Thomson WM, Uribe S, Heiland M,



Jepsen S, Schwendicke F. A Century of Change towards Prevention and Minimal Intervention in
Cariology. J Dent Res. 2019 Jun;98(6):611-617. DOI: 10.1177/0022034519837252).

Knacuune Teopuje cy npeacrasibajie Kapujec Kao JIOKAJIHY JIECTPYKIH]Y TBPAUX 3yOHUX TKHBA,
UPEBEP3UOMIIHOT M TMPOrPECHMBHOI TOKa. MehyTuMm, OBO cxBarame je mpeBasuleHo, Oymyhu na
MpeJICTaBJba OMUC caMe KapHjecHe JIe3Hje, a He IEeJOKYITHOT KapHjecHOr mporeca. Jlanac, kao mTo je
Beh MoMeHyTo, KapHjec ce CBpcTaBa y XpOHHYHA He3apasHa 000Jbea. Y3 TO, MpemMa CaBpPEeMEHOM
CXBaTamy, KapHjec MpecTaBiba MYJITHKAY3IHO, PEBEP3UOMITHO 000IbeHEe, JMHAMUYHOT TOKa, HACTAJIO
Kao Tocieaniia nHTepaknuje fomahuna, opanHor 6nopuiMa u GepMEHTAOMITHIX YIIbEHUX XHUIpaTa U3
ucxpane (10, 11). Jakie, jacHO ce TpaBH pasiiuka Kapujeca Kao CI0KEHOT 000JbeHha YCHE IYIUbE U
KapHujecHe Jie3rje Kao MOoCieauile KapujecHoT mpolieca. Pa3Boj cromarosnoruje J0BEO je 10 MpoMeHa Y
Tepanuju Kapujeca W OKpeTamy Ka MaKCHMAaJHOM OYyBamy TBPAMX 3yOHHX TKMBA WU MUHHUMAaJTHUM
untepseHnujama (12) (Llema 1).

1.2. ETnonoruja kapujeca

VY cnoxeHoj, MynTu(aKTOpHUjaHO] €THUOJIOTHUjU Kapujeca, H37Bajajy C€ UYeTHPU NpHUMapHa
(dakropa: nomahun (3y0), kapuorenn mukpoopranuzmu (MO), cyncrpar (ucxpana) u Bpeme (Illema 2).
VY3 To nmocToju HU3 ceKyHIapHUX (mpeaucnonupajyhux) ¢akropa koju yruuy Ha npumaphe (Tabena 1).

Jlomahun
! Kapuorenu
Cyncrpar =~ KAPHJEC
/"I i MO
Bpeme

Mlema 2. [Ipumapuu akTopu y pa3Bojy Kapujeca.



JlejcTBO cekyHIapHUX (hakTopa MOKe OUTH:

- Ha3y0 1j. ntomahuHa: cMameme win nmoBehame OTHOpHOCTH Iiehn 3yda Ha HACTaHAK KapHjeca;

- Ha xapmorene MukpoopranusMe: cMameme WM noBehame 0poja MUKpOOpraHn3ama U BUXOBE
MaTOTEHOCTH:
- Ha daxrope cpennne: Memame KAPHOTCHOCTH CYIICTpaTa.

HbuxoBo 1ejcTBO MOKe OWTH UCIOJHEHO TOKOM pa3Boja 3yba (MpeHaTaIHO WM ITOCTHATAIHO),
TOKOM HHIIaka, Ha 3y0e KOjU Cy U3HHUKIIM UM TOKOM CBUX OBHUX (a3a.

TaGena 1. Cexynmapau (mpeaucnioHupajyhu) dakropu y HacTaHKy Kapujeca (Ipey3ero u
MonupukoBaHo u3: Manaunuh 3. CaBpeMeHO cXBaTam€ HAacTaHKa kKapujeca. Y kwu3u: Mannunuh 3.
(ypennuk). [IpeBentuBHa cromatonoruja. beorpaa: M3naBay Cromatonomku (hakynTeT YHUBEP3UTETA
y beorpany; 2025. 120-131).

YTunaj na nomahuna YTunaj Ha y3pouHuka YTunaj na cyncrpar

O6muk 3y0a OpanHa xurujena ®duznuke 0cOOMHE XpaHe
[Tonoxaj 3y0a Opanna ¢mopa Xemujcke 0coOMHE XpaHe
CacraB u cTpyKTypa 3yoa @yopuIM y ICHTATHOM TUIaKy = YYeCTaJIOCT YHOCA XpaHe
HenpaBunnoctu pasBoja mehu | [IpyBauka Knmpenc xpane u3 ycHe nymJbe

Nznoxenoct guyopuanma
CacTaB 1 KOJTMYMHA NIJbyBauKe
Ucxpana

CBHY OBUM OMOJIONIKH MEXaHU3MH CY BPJIO KOMIUICKCHH | Jia O JOIUIO JIo mopeMehaja paBHOTEkKe
Y YCHO]j IYIIJBHM M Pa3Boja Kapujeca, moTpedHo je Bpeme. Moxe ce pehu 1a je Benrka pacipoCcTpambeHOCT
Kapujeca Mmocyeria N30CTaHKa 3paBCTBEHOT BacluTama U (opMUpama HealeKBaTHOT 3JJpaBCTBEHOT
noHamama. /lanac, y CaBpeMEHOM CXBaTamy KapHjeca M HhEeroBe eTHOJIOTHje 3HaYajHO MECTO TpHUIaaa
T3B. MUKpO(]aKTOprMa, OHOCHO OHUM (aKTOpuMa KOju YTUUYy HAa HHUBOY IOjelMHIA. Y Ty TPyIy ce
CBPCTaBajy pa3InYMTU COLMjATHU, OMXEJBUOPATHH, KIMHUYKUA (DAKTOPU W MOTY JEJIOBATH 3alITHUTHO
WM TIaK moBehaTu pu3uK 3a pa3Boj 00oJbema. Hapennu HUBO mocMarpama pa3Boja kapujeca je Ha HUBOY
MOpouIIe, a 3acebaH J1e0 MPeICTaBIbajy MaKpo(paKTOPH KOjU C€ OJHOCE Ha 3ajeTHULLY WiH ApxaBy (13).
PasznuuuTe crymuje ykasalie Ccy Ha IOBE3aHOCT COIMJATHO-CKOHOMCKOT CTaTyca, MPeOMBAIUINTA W
’KHUBOTHOT CTaHJAap/a U opaiHor craryca jaene (14).

1.3. Ctpykrypa n ocoboune riehu

I'mel) mpekpuBa IEHTHHCKO-IYJAIHU CHCTEM KpyHHUIlE 3y0a M HMIameM 3y0a, Y JAUPEKTHOM je
KOHTAaKTy ca OpaJIHOM cpeauHoM. JlebipruHa miehu HUje WASHTHYHA y CBUM JISIOBUMAa KpYHUIIE 3y0a, a
Mema Ce y 3aBUCHOCTH O y3pacTa ocobe u ¢yHkiuje 3yoa. Hajnebspa je y mpeneny KBpkuia 604HUX
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3y0a M CEYMBHUX HMBUIA NpeAmUX 3y0a W nebspuHa Tiiehu ce MOCTeNneHO cMamyje mpema riehHo-
1eMeHTHO] rpanunu. [nel) npencrasspa Haj00bEe MUHEPATM30BAHO TKHUBO JbYACKOT OpraHu3Ma, a mpemMa
MoxoBoj ckanu tBpaoha rnehu uznocu 5 (15). IloBpmmHa wHTaKTHE Tiiehd je TiiaTka U cjajHa, a yclen
HeyjeqHadeHe JeOpbuHe Tehn W HBEeHWX ONTUYKUX — CBOjCTaBa  (TPaHCHAPEHTHOCTH U
TPaHCIIYIICHTHOCTH ), 00ja Tiehu je onpehena 60jom neHTHHA.

VY cacraBy miehu 96% uuHM HEopraHcKH o, MOK mpeoctanmux 4% oOyxBaTa BOIY W OpPTaHCKE
Matepuje. XHUCTOJIOMIKU Tienano, miel) ce cacroju ox kpucrana xuapokcuamnaruta (Caio(POs)s(OH)2)
Koju cy rycro cmakoBaHu (opmupajyhu tiehne mpusme. [nehne mpusme cy mpeunwmka 4-6 pum,
MOCTaBJbEHE Cy y BHJY IapaJjieIHUX CHOTOBA KOJU C€ TpYyXajy o IehHO-AEHTHHCKE T'paHUIE 10
nospuinHe miehu. Ha monmpeunom npeceky, miehHe npusme mmajy oONMK KJbydaoOHHUIA. YKOJIHUKO C€
nocMarpa rpaha Kpucrana XuJIpoKcHanaTuTa, pacropes] joHa Kaiiujyma, ¢pocdara u XuJIpoKCHIOT joHa
y TPOCTOPY Jaje KPUCTAly XEKCArOHAIHY CTPYKTYpY. XHIPOKCHIIHH jOHH C€ Hallaze y CpEeIuHH
KpHUCTaJa, 10K ce JOHU Kainujyma u (¢ocdarHe rpyrne npocTOpHO CMEUITaJy OKO XUJIPOKCUIIHUX jOHA.
Mehykpucramau npocTopH, yHyTap riehHe npusme, UCIYHhEeHH Cy BOJOM U OPTaHCKUM Marepujama u
yIIpaBO OBM MPOCTOPH MPECTABIbAjY TU(PY3HOHE TyTEBE 32 KUCEINHE U MUHEpaJIe.

Kpucranna pemerka miehu, mopes 1o cajga MIOMEHYTHX jOHA, IMa y CBOM CacTaBy M MHOTE JpyTe
— JOH HaTpHjyMa, Mar"esujyma, kapOonara, ¢uyopa, cTpoHmujyma utia. OHH Ce€ MOTY YTrpaauTH Y
pelIeTKy TOKOM pa3Boja miehu (mpoiieca amenorenese) Uil HaKHaIHO, Kpo3 audy3noHe myTese miehu.
OBH joHU MOTY UMaTH Pa3IMUUTH YTH1Ia], HEKH MoBehaBajy cTaOMIIHOCT KpHCTalla, IOK HEKH JI0BOJE A0
necTabunu3anuje W TpencraBibajy locus minoris resistentiae. YrpaamoMm (nyopuaa moBehaBa ce
CTaOUITHOCT KpHUCTala W pacTe OTIOPHOCT Ha JAejcTBO KucenuHa. Hacympor Ttome, yrpaiamom
MarHe3vjyMa ycriopaBa C€ pacT KpPUCTaJHE pEeIIeTKe XHAPOKCHaIaThTa, JOK KapOoHatu moBehaBajy
PacTBOPJEUBOCT KpHUCTaJa.

[Mopen kpucranma XuapoKcHamatuTa, Tiiel) y cBOM cactaBy MMa M Jpyre Gopme, Kao IITO Cy
Kanujym duryopun, Giuyopoanartut, TUKaaiujym-docdar-quxuapar u apyru. OBU MHHEpaId UMajy
pa3IMYKUT CTENEH PAaCTBOPJBUBOCTH, OJHOCHO Tpu UCTOj pH BpemHoctn pazmuunte Gopme Kpucraia
MMajy pa3JIMuuTy JOHCKY akTUBHOCT. CBe OBe OCOOMHE Cy BeoMa 3HavajHE 3a pas3BOj KapHjeCHOT
mporieca.

Kana ce 3y0 nmojaBu y yCHOJ AYIUUbH, TvIel) je U3JI05)KeHa OpaTHOj CPEIUHU U TIPH TOME MOBPITHHCKA
cnoj rehu ouBpirhaBa AeMOHOBAKEM MUHEPAIa U3 IUbYBAUKe Y HeHY IIOPO3HY CTPYKTYPY (CEKyHAapHa
Mmarypanuja riehu). OBaj mpouec, Koju je y CyIITHHH peMHHEpaau3aluja, je U3pa3uTo JUHAMUYaH.
[Teprox MemoBuTe neHTUIMje je cnennduyan Oyayhu na ce HCTOBpEMEHO JieliaBa BUILE Ipoleca y
YCHO] IYIJBH JIeIIe U MPECTaBba N3a30BaH IEPHOJ 33 IPEBEHTHUBHE U JIeYje CTOMATOJIOTE.

1.4. [ToyeTHe KapujecHe Je3uje iehu (0ese Mpsbe)

ITouetHe kapujecHe je3uje riehu, koje ce y HayuHoj M CTPY4YHO] IUTepaTypH Hajuemrhe o3Ha4aBajy
Kao Oeine MpJbe, MPeJCTaBiba)y NPBH KIMHUYKM 3HAK KapHjeCHOT Ipoleca. Y YCHO] IYIUbH ce
HEMPEeKUIHO O/IBMja HU3 AMHAMHYHUX Ipoleca, Mel)y KojuMa je U U3MeHa joHa U3 TMeJukKie, Onodguima
U TUbYBaYKe ca jefHe cTpaHe W moBpiuuHe mehu ca apyre crpane. Ilo3Hara je uumenuna aa je el

6



aBaCKyJIapHO M ameiylrapHo TkuBo. CTOra, MHTAKTHOCT MOBPIIMHE Iehu o/pKaBa C€ PaBHOTEKOM
npolieca AeMUHepaIn3anuje u peMuHepanu3sanumje. [IibyBauka ce, 300 CBOr MHHEPAIHOT CacTaBa, 4eCTo
Ha3uBa TeuHa 1iel). CriocoOHOCT TIbyBauKe Jia OpPAIHY CPEIUHY OJPXKH Mpe3acuheHOM MUHEpaIuMa y
OJTHOCY Ha XHJIPOKCHAIATHUT el npeacraBiba MOBOJFHO OKpYKee 3a 3yoe. OBy (pyHKIH]y MUbyBadKa
BpILHU MOMONy KaujyMoBuX 1 GochaTHHX joOHA y CBOM cacTaBy U mydepckor kamamutera. [1ITo je Beha
KOHIIEHTpaIja KaJIujyMOBUX U (hochaTHUX joHA Yy MJbYBAaYLlM Y OAHOCY Ha Tiel), TO je mibyBavyka
npe3acuhenuja u Hehe gohu 10 mporeca nemuHepanu3ayje riehu u oopuyTo (16). Ykonuko ce ucupre
XOMEOCTAaTCKM MEXaHM3MHU IUbYBa4Ke M PABHOTEXKA CE MOPEMETH y KOPHCT JEMHHEpaIu3aluje |
nopemehaj paBHOTEXKE Tpaje AY)KU BPEMEHCKH MEPHO/, 101a3u 10 (GopMUpama MOYSTHUX KapUjECHUX
nesuja miehu (Crmka 1).

Camuka 1. bene Mpsbe y ruHrHBaiiHoOj TpehuHU penmpux 3y0a y TOpHO]j BHIIHIIH.

AKTHBHE TIOYETHE KapHjecHe Jie3uje iehu cy kpemacto Oene 60je 1 MaTUpaHe MmoBpIiuHe. Jlesuje
crape 2-3 Hele/be MOTY C€ YOUNTH HAKOH IMOCYIINBama riiehu, T0K Cy Jie3uje Koje ce pa3BHjajy JykKe 0]l
TOTa BUJIJbMBE W HA BJIAXXHO] MOBpIIKUHU 3y0a. OBe Oese MpJbe, BUJBMBE U 0€3 MOCYIINBakba, YKa3y]y
Ha ay0Jbe Tporece JeMUHEpalu3aluje KOju MPOAWpPY BHILE O] MOJIOBHHE aeObuHe miehu mmm ce
MpyKajy A0 TpaHulie ca feHTHHoM (17).

XMCTOMNATOJIONIKA aHaI13a MOIIPCYHOT IIPECCKa Oeanx MpJba HOKaSy'je 4UCTUpUu I/IS,I[BOjeHe 30HC!

1. TloBpuinHCcKa 30Ha
2. Teno nesuje

3. Tamna 30Ha

4. Ilpo3upHa 30Ha.

Cmarpa ce aa Cy NOBPIIMHCKA U TaMHA 30HA pe3ylTaT peMUHEpaIn3alije 1 J1a ce IKUpe Ha padyyH
Tena noueTHe kapujecHe nesuje mehu (18, 19). [Ipeocrane nse 30He, TENO KapujecHe Jie3Hje U MPO3UpHa
30Ha, Cy MOCJIeANLIA ITpoleca feMuHepainu3anuje. [loBpinHcka 30Ha je aebsprne oxo 20 — 50 um. Mako
Ce TOBOPH O PEJaTUBHO MHTAKTHO] MOBPUIMHHU, TYOUTaK MuHepania je npucyrad (oxo 10%), a BomymeH
nopa uzHocu 10 5% (y omHocy Ha 3apaBy miel) rae uznocu 0,1%). Cmarpa ce 1a 0Ba MOBPIITMHCKA 30HA
HacTaje Kao TMOCHeIulla H3paXKeHe IMOCTepYNTHBHE MHHEpalu3alyje, TalokKema MHHepala U3
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CyOITOBPIIMHCKE 30HE H JIEjCTBA 3aAIITHTHUX MEXaHHW3aMa KOje je OrpaHMueHO Ha camMy NMOBPIIUHY riehu
(20). HenTpaau neo Gene MpJbe je 3ampaBo Teno Jiesuje. Hajuemrhe je Tpoyriactor obnuka, mpu 4emy
je BpX OKpeHYT Ka miehHO-JAeHTHHCKO] TpaHuli. Y OBOj 30HM je HajU3paKEHHjU T'yOMTaK MUHepaia
(10%-50%), a BomymeH nopa ce kpehe 0 25% (21). Unyhu y nyouny came Gene MpJibe, HapeaHa 30HA
je TaMHa 30Ha rje TyOMTaK MUHEpaja U3HOCH OKo 6%, a BomyMeH mopa ox 2% no 4%. Ha rpanumm
npema 371paBoj iehu Hamasu ce npo3upHa 30Ha. [llupuna Bapupa ox 5-100 um, ryourak MuHEpaa je
oxo 2%, a BoryMeH mopa oko 1%. Y motBphuBamy npHCyTHOT MpoIieca peMUHEpATH3aIije Y OBOj 30HH
JOTPUHOCH Haja3 noBehaHux koHIEHTpanuja Gyopuaa, a MambX Marae3ujyma u kapoonara (22).

JlemuHepanu3aluja y NOTHOBPUIMHCKOM ciiojy riehu moBogu 10 moBehama MO303HOCTH, IITO
yTA4e Ha ONTHUYKE KapakTepucTuke Tiehu. OBe MOpo3HE CTPYKTYpE Caipske BHIIE Baszdyxa (MHIEKC
npenamMama CBeTIOCTH 1) u Boze (BpeaHoct uuzaekca 1,33). Yenen moMeHyTuX pasiuka y BpEIHOCTH
WHJIEKCa IpefilaMamba CBETIIOCTH, MOYETHE KapHjecHe Jie3uje riehu ce Bue Kao Kpeaacto Oese MoBPIIUHE
KOj€ CE jJaCHO youaBajy y OJIHOCY Ha OKOJIHY 3/paBy riel) (23, 24).

[Tocnenmux nenenuja npepajneHIa oenux Mpiba ce mosehana. Heku aytopu oBo mosehame 10Bo1e
y Be3y ca TepanujoM GUKCHUM OPTOJOHTCKUM araparuMa H CMarpajy Jia je ouyBame OpaHOT 3/IpaBba
y OBUM OKOJIHOCTHMa M3a30B 3a nauujerra (25-28). Tokom npBe 4eTupu Hesesbe, 0 MOMEHTA OCTaBKe
(bMKCHOT OPTOJIOHTCKOT amapara, MOTy C€ YOUWTH TPBU 3HAIM KapujecHor mporeca (29). [lomamm u3
JTUTeparype yKa3yjy Ja ajoJIeCIeHTH TpPEACTaBibajy TPyNy MamjeHaTa KoJl KOJuX je Hajuemhe
HEOIxo/1aH TpeTMaH Oenux MpJba (30). YKoIuKo ce He youe TPaBOBPEMEHO, Y peBep3uOmITHOj (has3u, OBe
ne3uje he HarpenoBatyu u gjohu he 10 HacTaHka KaBUTETa Ha 3yonma. Takole, ucTpakuBama cy mokasasa
na 6ene MpJbe Ha TIPEIbUM 3yOnMa MMajy HETaTUBHU TICUXOJIONIKH edekaT, Kako Ko Miahe zere, Tako
Y KOJ aJiojiecIieHara ¥ yTu4y Ha BUX0B HUBO camomnoy3nama (31-34). MctoBpemeHo, HAKOH YCHIEITHOT
TpeTMaHa TIOYETHUX KapHjeCHUX Jie3nja Tiehu, 3amakeHo je moOoJbllIalkhe KBAIUTETA KUBOTA M CTamba
OpaJTHOT 3/1paBJiba nere (35).

1.4.1. CaBpemMeHHU NPUCTYN y Tepanuju 0eJuMx MpJba

CaBpemMeHa CTOMAaTOJIOTHja jé OKpPEeHyTa MaKCHMaJHOM OYyBamby 3YOHMX TKHBAa M TEKIH Ka
MUHUMAJIHUM HHTepBeHLHjama. OICexHe pecTaypauuje M HNPUHLUIN MaKpOMEXaHUYKE pEeTeHIIH]je
3aMEEHU Cy IIPAaBOBPEMEHHUM IPEBEHTHBHUM, HEMHBAa3UBHUM  MUHUMAITHO HHBA3UBHUM TPETMAHOM.
WumuBuyalHu TMPEBEHTHBHU IUIAaH Ca KOHTPOJOM pH3MKAa 3a HAaCTaHaK KapHhjeca U paHOM
JIJarHOCTUKOM MOYETHUX KapujeCHUX Jie3uja miehu je ocHoBa caBpeMeHOT Jieuema Kapujeca. Jenan ox
cTy0OBa KOHLIENTa MHWHHMAJIHUX HHTEPBEHIIMja j€ Tpero3HaBame (akTopa puU3MKa 3a HACTaHAK
000Jbea Kpo3 JeTaJbHy aHaMHe3Y, KIMHUYKU MPerie] U YKIbYYHBalke Pa3MTUUUTUX JAMJarHOCTHYKHUX
metona (Illema 3). ITanujeHTH KOA KOJUX JIOMHUHHUPA]y HEMOBOJGHHM YCJIOBHM Kao IITO CY NMPHUCYCTBO
KapUOT€HUX MMKpOOpraHM3aMa y BEJIMKOM Opojy, MCXpaHa ca YeCTHMM YHOCOM YIJbEHUX XHUjpara,
CMameHa 3allTUTHA (PU3MYKaA U/UIM XEMHjCKa ylora MibyBauke, HeaJJleKBaTHa OpaliHa XUIHjeHa, TyOokKe,
ycke jamuie U ducype 60ouHMx 3yOa, mopemehaju MuHepanuzanuje 3y6a cy y BUCOKOM PH3HUKY 32
HacTaHak kapujeca. HacynpoT Tome, ko marMjeHara ca HUCKUM WJIM CPEIHbUM PU3MKOM 32 HACTaHAK
Kapujeca, 3alITUTHA (PaKTOpU HaJIBIIaJaBajy MaToJIOLIKe U oMoryhaBajy oAp)kaBamke XOMEOoCTa3e yCHe
nymnibe (36).



JleTasbHa aHaMHE3a U IUjarHo3a
[IporeHa pu3nka 3a HacTaHAK
Kapujeca
MunnmanHo WNnentudukanyja u eTMMUHaLK]a
MHTEPBEHTHA ¢dakTopa pusnka
CTOMAaTOJIOrHja PaHo oTkpuBame Oonectu
hﬁgg:ggiio IIpeno3naBame
¢dbaxkTopa pu3uka
IIPUCTYII ,
Enykauunja

PengoBuM KOHTpOTHU
nperiieau

[IpeBenuja )
[IpeBeHMja MTOYETHUX

KapHjeCHHUX Jie3rja
Pemunepanuzanuja

Ilema 3. Crparernja MUHUMAJTHO WHBa3WBHOT TPHCTYNAa W KOHIIENITA MUHHMAaJIHO WHTEPBEHTHE
CTOMATOJIOTHjE y Tepanuju 0enmux mMpJba (Mpey3eTo u agantupano o Banerjee A, Hameed Z, Chohan
MA, Patel K, Vaghela JJ, Sheikh F, et al. Minimum intervention oral care - incentivising preventive
management of high-needs/high caries-risk patients using phased courses of treatment. Br Dent J.
2024;236(5):379-82. DOI: 10.1177/20501684251327614).

HennBa3uBHU TpeTMaHHM Cy OCHOBA Tepamnuje MOYETHUX KapujeCHUX Jieduja miehu uuju je musb
3ayCTaBJbabe KapHjECHOT Ipolieca U MOJICTUIIakhe peMuHepanu3anuje mehu (27, 37, 38). Y okBupy oBOT
KOHIIENITa IPUMEY]Y CE CPEICTBA 32 peMUHEpAIN3alnjy ca GiyopuanuMa, OMOAKTUBHH TperapaTu ca
amopduum kanuujym pocdarom (4CP), kazenn pochonentunom (CPP) u kanujym cuiukatu (39-43).

1.4.2. 3na4aj ¢poryopuaa y npeBeHIHjH U NPOPUIAKCH KAPUjEeCHHUX JIe3Hja

Hajsehu nonpuHOC cMamewy MpeBajeHLUje Kapujeca TOKOM MOCIEABUX HEKOIUKO JIeleHuja y
pa3BUjEeHUM 3eMJbaMa MPUIIKCY]je Ce JOKAITHO] IPUMEHHU (payopHia pa3IndUTUX KOHIIEHTpalHja, Koju ce
Hajuenrhe kopucte y 00IMKy MacTH 3a 3y0e, pacTBOpa 3a UCIUPamke YCHE NYIJbe U JakoBa. (44, 45).

Wneja o mpuMenH (piryopa y CTOMATOJIOTHJH C€ jaBHJIA TIOUETKOM JBasieceTor Beka. [Ipumehene cy
IpoMeHe Ha 3yOuma (MpJbe) KOJ JbYAM KOjU Cy MMM BOJAY Ca BHUIIUM cajpikajeM (uyopa, aiu cy
HCTOBPEMEHO MMald Mame KapujecHux Jse3uja. Hemro kacuuje, ox 1930. mo 1940. Bpuiena cy
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pa3nMYKTa UCTPAKMBaKka Koja Cy JIOBENA JI0 3aKJbydKa J1a KOHIIeHTpaiuja (gayopa y Boau 3a nuhe of 1
ppm (1mg F/l) yruue Ha cmameme mnojaBe kKapujeca, 0e3 UcroJbaBamba HeXKeJbeHUX edekara (46). OBa
otkpuha ce npunucyjy nokropy Xenpujy Juny koju je Taga 6uo Ha yeny Hanmonannor nHcTUTyTa 32
UCTpaxuBama y ctomaroioruju y Cjeaumenum AmepuukuM Jlp:kaBama. 3Ha4ajHO je TOMEHYTH J1a je Y
CA/l-y, y Muuureny, npBu IyT H3BPIICHO (IIyopHCame BOjC 3a muhe W TO MpeAcTaB/ba 3HAYAjaH
TpEHyTaK y pa3Bojy mpeBeHnuje kapujeca. Hemro kacuuje (oxo 1950. romuHe) 3amounme pa3Boj U
KOMepIijajiHa yroTpeba mactu 3a 3yoe ca quryopom.

Onyopuau ce MOry NpUMEHUBAaTH CUCTEMCKH (€HIOTeHO) M JioKasHO (er3oreHo). Ilpema
KOHILIEHTPAIjU Tpernaparu ca GpiIyopuanMa ce Jiejie Ha HICKOKOHIIEHTPOBAaHE, CPEIHCKOHIICHTPOBAHE
Y BUCOKOKOHIICHTPOBaHe. JOII jeIHa 071 MoJiesia MOKe OUTH Ha HEOPTaHCKe U opraHcke Gopme (iyopa.
HajzactyrybeHuju ~ HeopraHcku  TpemapaTd  caapxke  Harpujym-(iayopun,  Kajaj-Qiayopun,
cpeOponuaMuH-QIIyopua, 3akuimesbenn ¢ocdhatau  ayopun, Harpujym-MoHodIyopodocdar.
AMuHOQITyOpUIU Ce CBPCTaBajy y oprancke Guiyopujie U IpUCYyTHU CY Ha TPXKULITY Y BUAY Pa3TUUUTUX
npenapara (rmacrte 3a 3yoe, paCTBOPH 32 UCIIUPAE YCTA).

[Mpumena dayopuna
(moxanHa)
I 1

V x ' &

IIpeBeHTHBHA [Ipodunakrruka

| , | I
;) v 3 T Y r | > | ' 3
ITacra 3a T'en/ ITacra 3a - Tew/
I 3yoe l EESY neHa 3y0e s I REIIy l neHa

Ilema 4. [IpeBeHTHBHA U TPOQHITAKTHYKA JIOKAJIHA IPUMEHA
npemnapara ca QyopuanMma.

Takohe, mpumena npemnapara ca QayopuauMa ce MOXKE IMOJCIUTH Ha MPEBEHTHBHY (TIpHMEHa
HUCKMX W CpPEIbHMX KOHIEHTpanuja y KyhHHUM yciaoBMMa) M NMpOQHIAKTUYKY (IPUMEHa BUCOKHX
KOHIIEHTpanuja y amOynanTHuM yciosuma) — [lema 4.

[IpBoOuTHO ce cmarpano na (QIyopHIu CBOj KapHOCTAaTMYHHM e(dekaT MOCTUXKY YrpaiamboM Yy
KpHUCTaje XUIpOoKcHanaTuTa miehu y Bpeme aMmesorenese, YnHehn uxX Tako OTIIOPHUJUM Ha JIEJIOBaE
Kucenux merabonura. Mehyrum, yrBpheHo je na cy Apyrn MexaHu3Mu BaxHWjU. HajzHauajHujum
MEXaHM3MOM Ce cMarpa MpUCYCTBO (IIyopuaa y OpajHOj CpeIuHM (TJbyBauKa, IJIaK, HHTEPKPUCTAIHA
TeuHocT). Ca acnekTa caBpeMeHe CTOMAaToJIOTHje, IPUCYCTBO (PIIyOPHIHOT jJOHA Y OPAIHUM T€UHOCTUMA,
Ha MECTy IJle Cce JielllaBajy NpollecH JeMUHepaln3allije U peMHHepalu3aluje, npeacTaBba TeMelb
ErOBOI NPEBEHTUBHOT JejcTBa. JIokasHO mpucycTBO (yopa je 3HauajHHje 3a CMambeme
pacTBOPJbUBOCTH TiiehH, y OJHOCY Ha MPHUMApHO BUCOK caapikaj ¢uyopa yrpaheHor y miehu Toxom
amesnoreHese. YKOJHMKO Cy MPUCYTHH (IYOPUIHU JOHH Y MHTEPKPUCTAIHOj TEYHOCTH, TOKOM JI€jCTBA
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KHCEITMHA W3 JICHTAIHOT TJIaKa, YCIENTHO he ce CMamHUTH W/WJIH 3ayCTaBUTH JeMUHepanu3anuja (47).
[TpucyTHHM y TEYHOCTH OKO KpHCTala XUAPOKCHANATUTA, (GIIYOPHIN YCIICIIHO CMatbyjy HITH 3ayCTaBIbajy
JIeMUHEepanu3anujy miehu um ucroBpeMeHo MOACTHYY W yOp3aBajy mporec pemuHepanusanuje. Ca
jonuma Ca®" m PO4* rpaze duyopoanaTHT Koju je cTaOMJIHUJM M OTIIOPHMjM HA JEjCTBO KHMCEIMHA
(pactBapa ce npu naxy pH BpenHoctu Ha 3,5). Takohe, naxubupajy arperamujy, pact 1 MeTadoIu3am
OakTepHja IEHTAIHOT IUIaka KOje Cy 3Ha4ajHe 3a pa3Boj kKapujeca. JIokamHO arumkoBaHu (GIIyopuan
nenyjy kao cypdaxrant Oymyhu na cmamyjy MOBPIIMHCKM HamoH riehu um Ha Taj HauuH JOBOJE 0
cMamema OakTepHjcKe aaxe3uje Ha MOBpIIMHY 3y0a. OHM CMamyjy W BHUCKO3HMTET IUbYBauKe, YMMeE
MOTIIOMAXy e(eKaT cnHpama ca NOBpIIMHE 3y0a. JIOKasTHOM aruTMKaIujoM BHCOKOKOHIICHTPOBAHUX
diyopuna popmupajy ce miodyne kanujym dayopuna (CaFz) Ha nopmmau Tiiehu, Koje Ciryxe Kao
cniopo ornyimrtajyhu aenou ¢uyopuna. Ilosehamem kucenoctu u nagom pH ucnox 5,5 u3 moOyna ce
ocnoOahajy joHu kammujyma u (ayopa Koju ydecTByjy y pemuHepanuzanuju miehu. Ocnobohenu
¢yopunuau joun w3 pactBopenor CaF, mory Besatn H' jone ¢opmupajyhn Tako Maje MoeKyie
¢dnyopo-Bomonuka (HF), xoju pemaruBHO nako mposase Kpo3 IJIAaK y IJbYBAa4Ky M TaKO CMamby]y
kucenoct 1miaka (mydepcka ymora F). Ca gpyre crpane, monekyn HF moxe nma mudynayje y
MHTEPKPUCTATTHE MPOCTOpEe W TaMo Bexke joHe Kammujyma (Ca?’) koju ce ocnobahajy ToxoM
nemuHepanu3anuje. Ha Taj HaumH, ny0spe yHyTap Jie3uje MoTy jaa ce (opmupajy duryopoamnaTur,
(bI1yOopOXHIPOKCHAIIATUT WM MMOHOBO KaIUjyM-puyopul. OBU NPOIYKTH OCTajy 3apo0JbEeHU Y TKUBY U
penaTuBHO HEPACTBOPJHUBH CBE JIOK Y FbUXOBO] OMM3WMHU TTOHOBO HE nohe 1o maga pH BpeaHocTu. (48,
49). ®nayopuny uMajy 1 aHTHMHKPOOHO JI€JCTBO 3aXBasbyjyhu oMeTamy MPOU3BOAKHE CH3UMA TITYKO3UII-
Tpancdepaze. OBaj ensuMm omoryhaBa wuckopunihaBame TIIyko3e y Onopunmy u  GdopMUpame
excTpahenujcKoT Tojmcaxapuaa MTo Jajbe TOTPUHOCH moBehaHoj akyMynmanuju 6akTeprja U lbUXOBOM
MelycoOHOM MoBe3UBamBY.

[ToueTkoM cemameceTHX roHa MPOIILIOT BeKa MOYEIH Cy J1a C€ KOPHCTE BHCOKOKOHIICHTPOBAHU
JIAKOBU KOJU OCHTYypaBajy BUCOK HHUBO (uIyopa y YCHO] AYIJbH M oMOTyhaBajy HEroBy aruIMKaIujy Ha
TEIIKO JIOCTYITHA M KapHjec pU3UYHa MecTa. 3axBasbyjyhu H0OpoM JeIbemy JakoBa 3a rmiel) 3yoa,
omoryheH je ay)KM KOHTAakT ¢ MOBPIIMHOM IiehW M Ha Taj HaYMH MPOJYKEHO je JCIOBamhe aKTUBHE
cyrncranie. VcrpakuBama Cy Mmokasajia Ja IpUMEHY Jlaka jena Jo0po NMpUXBaTajy, ald U Jia je KO
CTOMATOJIOTA MOXKEJHHO MPOQPHITAKTHYKO cpencTBo (50, 51).

3axBasbyjyhu HaBeneHMM oOcCOOMHaMa, all W CBOjO] €(PHUKACHOCTH, jEIHOCTABHO] TEXHHUIIH
arikanuje 1 6e30eqHOoCTH, JakoBU ca (uiyopuaMMa Cy jeaH OJ Haj3acTyIUbEHUJUX Mperapara 3a
pemuHepanuzanujy (52). UcrpaxuBama cy NOTBpAWUIIA BUXOBY €(pUKACHOCT y Tepamluju Kapujeca -
POMOBHCaly pEeMHHEpanu3anyje miehn y3 HCTOBpEMEHO 3aycTaBjbamke Jajber  mpolieca
nemuHepanuzamuje (53, 54). Mehyrum, Mame nojaraka je JOCTYIIHO O YTUIA]y Jaka ca GyopuanMa Ha
anxe3ujy Oakrepuja Ha miel) 3yda (40).
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1.4.3. Kazeun ¢ochonentua-amoppuu kaauujym gocdar y npeBeHuMju Kapujeca

Kazenn dochonentua-amoppuu kanmumjym docdar (enrmt. CPP-ACP) je mocrao jemHo of
HEe3a00MIIa3HUX CpecTaBa 3a peMuHepanu3anujy nehu. Mcerpaxusauu cy jomr 80-UX roJuHa Mpouior
BEKa yKa3aJMd Ha 3Ha4aj Ka3eMHa M HEroBy MOryhy MpHMEHYy y 3ayCTaBibalby KapHjeCHOT MpoIlieca.
Hemro kacuuje, 90-ux roguHa, Ha YHHBEp3UTETy Y MenOypHY y AycTpalinju pa3BHjCH je KOMIUICKC
kazenH ¢ocdonentua-amopduu kamujym docdar. Ha yeny mcrpaxknpaukor Tuma je 6uo mpodecop
Epuk Pejnonzac, a 3BanmuHO je marentupan 1991. rommne (55). Jecerak roauHa KacHUje Hacraje
KOMEpPIMjaJTHA TPOU3BOJ T3B. Recaldent TEeXHONOTHja, KOJU CAAPKU TOMEHYTH KOMIUIEKC U TO
pBOOUTHO y 00MMKY *Bakahux ryma. KacHuje cy pa3BujeHe nacre v rejoBH. JeanHa KOHTpanHIUKaIuja
3a BUXOBY IPUMEHY je alieprija Ha Ka3eHH.

Kazeun dpochonentua-amopduu kanuujym pocdar npencrapjba HAHOKOMIUIEKC JOHA KaJllldjyMa,
dbocdara U XUAPOKCUIHUX JOHA KOJU Cy CTaOMIM30BaHM Ka3ewH-pocdomnentuanuma. Jeman MoJeKyn
kazenH-pocdonentuaa (CPP) moke Besaru 25 jona kanuujyma, 15 docdarnux jona u 5 gpmyopuHux
jona. docdonentuau, 3axBasbyjyhu OpojHuM QocdocepuHckuM rpynaMa, UMajy MoryhHoct na
cTabunusyjy Kaiuujym-gocdare y HaHOKOMILIeKce aMmopdHor kanujyM-pocdara. Tume ce crpeuana
IETOB pacT W TpaHcdopmairja y a3y HEPACTBOPJHEUBOT KPHUCTATHOT Kaiujym-docdara, a JoHU ce
3a/pKaBajy y aMophHOM, OnopacmonokuBoM oomuky (56). Hanokomrieke ka3enHcku GochonenTui-
amopduu kanuujym-pocdar (CPP-ACP) nako nmpomupe y ACHTAIHH TUJIaK, T CE Be3yje 3a MOBPIIUHY
OakTepujcKuX henuja, ka0 M 3a KOMIIOHEHTe HHTpahenmujckor marpukca. Y yciaoBuMa maga pH
Bpeanoctu 1wiaka, CPP-ACP nenyje kao mydep ocnobahajyhu momenyre jone Ha MOBPIIMHY 3y0a, KOjU
ce kpehy HU3 KOHIIEHTpAIMOHH TPAIUjeHT Ka MOBpIIMHM Tiehu, moBoaehu mo akTuBUpama mpoiieca
pEMUHEpaIN3allnje 1 OCISIUIHOT CMamkemka eMuaepanuzanuje (57, 58). UcrpaxkuBama Cy MOTBpauIIa
YCHENTHOCT MPUMEHE OBHUX Mperapara y peMUHepan3alnju OelnuxX Mpiba, CIpedaBamy IMPOTpecHje

Kaijeca, CMalkLClhbYy OCETIBUBOCTH SY63 nu HO6OJI>H_IaH>y C€CTCTCKOI U3ITI€Ja XUITOMHUHEPAIIN30BaHC FJ'IChI/I
(42, 59).

Jlak ca duryopuauma U cpenctsa ca kazenH (ocdornentuiom — aMmopGHUM Kaujym docdarom
y3 TPaBUITHO OJPKaBamhe OPATHE XUTHjEHE M KOPEKIM]y JIONIMX HaBHKA y MCXPaHU, Cy 3HadajaH J1eo
Tepanuje Oenmmx MpJsba (60-62). Nmak, HeomxomgHo je onapeheHo BpemMe kako OM ce ocCTBapuia
peMHHEepau3aIyja MOYETHUX KapujecHUX Je3uja Tiehy M LENOKYIHU TpOoIeC 3aBUCH OJ1 IMOHAIIamka
nanyjeHTa M crnpoBolema CBUX MpeIOkKEHHX Mepa. JemaH o]l MOTEHIUjaIHUX HeJocTaraka je
HEeMOTyYhHOCT MOTHYHOT MacKupama 0enux Mpiba (29).

1.4.4. IIpuMeHa HUCKOBHCKO3HHMX CM0JIa y Tepanuju 0eJnux MpJjba

Kana ce nojaBmiia uaeja o MHQUATpALMjU MOYETHUX KapHUjeCHUX Jie3uja riehu, ucTpaxuBauu cy
CIPOBOAMIIM pa3IM4MUTe CTYAU]E, in Vivo U in Vitro, y IMJbY NPOHATaXKeHa aJeKBaTHOT MaTepujana (63-
66). Ha ocHOoBy n00MjeHuX pesynrara, MpeioKeH! Cy KPUTEpUjyMH Koje Ou Tpebasio aa 3a10BOJBH
Marepujain 3a HMHQUATpALMjy: HHCKa BHCKO3HOCT, XHJIPO(MUIHOCT, aHTHOAKTEpUjCKH edeKar,
HETOKCHUYHOCT, PUXBATJbUB €CTETCKU UCXOJ] TpeTMaHa, MoryhHoct nonumepusanuje (67). Mcnutrupana

je MOFthOCT KOpI/IIJ_IhCH:a 3aJIMBava U aIXC3UBa, aJIl UCTPpAKHNBAbA CYy [TOKa34aJia 1a OBU MaTCpI/IjaJ'II/I HC
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MOTY MPOJpeTH y ny0Jbe ClIojeBe KapujecHe Jie3uje miehu U na 1oj1a3u 10 ’HX0oBe Ae3uHTerpanwuje (68).
3axBaspyjyhu HU3y HOBUX HCTpaxHBama, [lapuc u capagHuLu Cy pa3BUIIM CABPEMEHU MaTepHjall KOju
ce He MOXKE JIAaKO JIe3MHTErprcaTd, nMa MOryhHOCT mpojupama y OYeTHE KapHjecHe Jie3nje riehu u
3anTuBama nopa GOpMUPAHUX KapujeCHUM mporecoMm (68, 69).

CBa IpeTX0HO HaBe/CHAa MCTPaKUBamba, J0BENa CYy J0 pPa3BOja MUKPOMHBA3MBHOI KOHIICIITA Y
Tepanuju 0euX MpJba, KOju Moipa3yMeBa HHPMITPAIU]y OeTNX MpJha HICKOBHCKO3HOM KOMITO3UTHOM
cmodioM (69, 70). 3axBasbyjyhu JIejcTBY KaMJIApHUX CHJIA, OBA CMOJIA HHPIITPHUPA JIC3H]y, TOMyHhaBa
Mope HacTaJe MPOIECOM JeMHUHEepaIu3aluje y Telly KapujecHe Jie3dje W Ha Taj HadyuH Qopmupa
mudy3nony Oapujepy yHyTap came Jieswje miehu. 3axBasbyjyhu BpeqHOCTH WHAEKCA TpeliamMarba
cBeTocTr uHpUITpammone cmoie (1, 46), koja je cnuyna 3apaBoj mehu (1,62), monasu u 10 €CTETCKOT
noOoJbllama u3riena oene MpJibe.

Kao miro je Beh moMeHyTo, MUKPOMHBAa3UBHH KOHIENT UHOMITPAIMje CMOJIOM MOPO3HUX JI€JI0Ba
miehu je Bohen kanwmnapHum cwiama. Ha crenen mHdunrpanuje yrude BOJyMEH MOpa U KalWIapHU
paaujyc MOBpIIMHE Koja ce uHbumiITpupa. IIpenpexky oBOM KOHIIENTY je Ha IMOYETKY MPEICTaBJhao
BHCOKOMUHEPAIN30BaH TOBPIIUHCKU CJI0] Tehu ca MajauM BOJIYMEHOM TIOpa KOjH j€ TPENCTaBIbao
Oapujepy 3a CMOJIy M CIpedaBao MIpojOp y MOTHoBpmuHCKEe mopo3He 30He (71). Crora, Omia je
HEONXOJHA €po3Hja MOBPILIUHCKOT ClI0ja Kako OU ce eKCIOoHMpaa je3uja ucnoj nospuvne. [lapuc u
Majep cy monut 10 3akJbydKka J1a TPETHUpPAmE MOBpIIMHE Oeie Mpibe 15% reioM XIIOpOBOAOHUYHE
kucenuHe y Tpajamy o1 90 mo 120 cexyHnau maje 3a10BoJbaBajyh edexar u cTBapa YCJIOBE 3a MpOIEC
MHQUATpALMje HUCKOBHCKO3HOM CMOJIOM. Y Wby €IMMHHHCAama OcTaTaka BOJAe y Tely Jiesuje,
CaBpeMEHH CUCTeM 3a MH(puITpalujy oOyxBara jolll jefaH Kopak — TpeTHpame nospinne rehu 99%
€TaHOJIOM, KOjJH CJIeZIM HAKOH TPETUPama Je3uje XJIOPOBOJOHUYHOM KHUCEIMHOM U HEHOT UCIUPAbha.

Oprancku MaTpUKC KOMIIO3MUTHE MHQPWITPAIMOHE CMOJIe je y Hajehoj MepH cacTaBJbEH Off
TpuetuieHrukon aumetakpuiara (earn. TEGDMA) (72, 73). OBaj MOHOMEp KapaKTEpHIIE BHCOK
CTEIeH KOHBEp3Hje U Majia MoJieKynapHa maca (Tabena 2). Jom jeqHa 3Ha4ajHa KapaKTEpUCTHKA je HUCKA
BHCKO3HOCT IITO 3ampaBo oMoryhaBa no0ap mpoop y Telo MmoueTHe kKapujecHe nesuje riehu. Tokom
pa3Boja 0BE MHOUITPALMOHE CMOJIE, BpIICHA Cy Topel)ema 1 pa3MaTpaHo je Ja JIM HEKU 01 KOMITO3UTHUX
3aJMBava WM aJIXe€3MBa MOXE Jla OCTBapH cimyaH edekar. MehyTuMm, ucrpaxkuBama cy mokasaia jaa
MHQWITPAIMOHA CMOJIa Ca TPUETHIICHIIIUKOJ TUMETaKpHIaTOM MMa 0oJbe ocobuHe u Behy MoryhHOCT
MeHeTpalnje y CyOnoBpIIMHCKE ciojeBe Oene Mpibe (72, 74).

Tabesa 2. OcoOune miaBHOr cactojka uHwiITpaunone cmone (ICON Infiltrant, DMG, XamOypr,
Hemauxa).
Tpuernienriukoa gumerakpuiaar (enrii. TEGDMA)

C14H220¢6
Xewmjexa & o) CHa
emujcka popmyna
] pMYIl Hzcﬁ)LO/\/O\/\O/\voj(&CHg
CHj 0
MonexkynapHa maca 286, 32 g/mol
Nsrnen be3bojHa Teunoct
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JIOCTYIIHU MoJany U3 JUTeparype yka3yjy Ha MOCTHU3amke 3HAYajHOT TEePaNHjCKOT e()eKTa HAKOH
MPUMEHE HUCKOBUCKO3HUX cmona (75-77). Ilopen tepammjckor edekra y 3aycTaBbamkby IMOYETHUX
KapujecHux Je3uja mehu, octapyje ce u Mackupame oenruacte 6oje nesuje. [locTike ce T3B. edekar
KaMeJIeOHa MPH YeMy Ce M3IJIe/I TOUeTHE KapHjecHe ye3nje miehu ycknalyje ca OKOJTHUM TKUBOM, TaKo
na ce m3beraBa CIpoBoljere WHBA3MBHHUJUX Tepanujckux merona (75, 78). Melhyrum, y IOCTYIHO]
HAy4YHOj JIMTEpaTypu youaBa ce MoTpeda 3a JajbUM HCIUTHBAKEM YTHIAja OBHUX CMOJIa Ha JPYyre
KapaKTepUCTHKe Tehr, Kao MITO je XparmaBoCcT NOBPIIWHE, MUKpoTBpaoha miehu, nyOuHa nenerpanuje
(25).

1.5. YTumnaj cpeacraBa Koja ce KOpHCTe y Tepanuju OeJMX Mp/ba Ha
MHUKPOOPTaHN3Me JeHTAJTHOI IJIaKa

[Ipema caBpemeHoOj] AepUHMIIM}U, KapHjec NpPEACTaB/ba JUHAMUYHO U MYITH(AKPOPHjaTHO
000Jb€HE, TTOCPEIOBAHO MHUKPOOPTaHU3MUMA B (DEPMEHTAOMIHUM YTJBEHUM XHUApaTUMa, a Koje je Y
BEJIMKO] MepH TIOoBe3aHo ca jaucOamaHcoM opanHor wukpoouoma (79, 80). IlpujemumBocT
MHUKpPOOpraHu3ama 3a creur@uyHe NOBpIIMHE Y YCHO] AYIJbH U hopMupame 6rnoduima Ha MOBPILIUHI
3y0a M pasIMYATHX MaTepHjaia Cy BeoMa BaXKHU y ETHOIATOTEHEe3W Kapujeca, aid U 000Jbema
MOTIOPHOT amnapara 3yba. buoguimM cBojoM CTPyKTYpOM M OpraHU3aIljoM IITUTH MUKPOOPraHU3ME O]
henuja umyHoTr cucrema nomahrnHa 1 aHTUOMOTHKA, TAKO J1a je KOHTpoJia OnoduiIMa jeaH o1 HaunHa 3a
EITMMUHUCAakhE OBAKBOT MTOBOJLHOT OKPYKEHa 32 0aKTEepHje U CIIpeUaBame pa3Boja Kapujeca.

Streptococcus mutans TIpencTaB/ba Haj3HAUYAJHH]y OAKTEpU]y Yy CIIOKEHOM IPOIECy HacTaHKa
Kapujeca. 3axBasbyjyhu TOj yno3u, Hajuenihe je u mpeaMeT u3ydaBama. [IpencraBiba rpamM Mo3UTHBHY,
(hakynTaTUBHO aHaepoOHY OakTepwjy YHWJU HA3WB IOTHYE OJ YECTUX MOp(dOIOMKHX BapHjamuja
(mpoMeHa o0JIMKa 01 OBAJTHOT 70 Oanmiia). 3a BEeH ONCTaHaK Y YCHOJ MyMJbH HEOIXOHA j€ IMOBPIIHUHA
KOja HeMa 0COOMHY JIeCKBaMaIllHje Koja KapaKTepHUIlle OpaJIHy Cly30KkoxkKy. Crora, 1ojaBjbyje ce TeK ca
HUllakeM 3y0a. Hajuenihe ce nokanmsyje Ha MeCcTHMa Koja Cy IOTO/IHA 32 3aJp)KaBame Tlaka, Kao IITo
cy jamuiie ¥ ucype O00YHUX 3y0a M anmpOKCHMMAaJIHE MOBPIIUHE 3y0a, MPEJOMHHAHTHO alUKaIHO O]
KOHTaKTHE TauKe.

Kapuorenu norenuujan Streptococcus mutans ce 3aCHUBA Ha TPU OCHOBHE KapaKTEPUCTUKE OBUX
Oakrepuja:

1. MoryhHOCT cHHTE3¢ eKCTpalelylapHuX IoJiucaxapuaa: JeKcTpaHa (07 MOJeKysa
IyKo3e) U JeBaHa (011 MoJeKyna GpyKkTo3e);

2. MoryhHocT TpaHcopTa U MeTabonucama YIIbeHUX XUIpara 0 KHCeMuX MpoayKaTa;

3. TlpexuBIbaBame y pa3InuyUTOM OKPYKEHY U IIPHU U3paKEHUM IpoMeHama pH BpenHocTH
—noceOHO y ycinoBuMa HuUckux BpeqHoctu pH (81).

dopmupame opaaHor 6nopuiIMa je KOMIUIEKCAH Mpollec KOju YKIJby4dyje CTBapame cajluBapHe
NEeJIUKYIe U HEHO JIeIUbeHhe Ha MOBPIIMHY 3y0a miM onapeheHux MaTepujajia, MacUBHU TPAHCIIOPT
OakTepuja 710 MOBPIIMHE METUKYIIe, KOaIXxe3ujy 1 lbUX0BO yMHOXKaBamwe. [loganu u3 nureparype ykasyjy
1a in Vvitro MOJEN UCIMTUBama (opMHpama OnoduiaMa MoKe JaTé aJeKBaTHE YCIOBE 3a pa3idyHTa
uctpaxuBama (82). IlperxogHa wucTpaxuBama Cy IMOKazaja Ja HOBPIIMHCKA MHKPOCTPYKTypa
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MaTepujajia U TOBpIIMHE 3y0a yTude Ha OaKTepHjcKy aaxe3ujy, a MOCIeAUYHO W Ha (opMUpame
ouodunma (83).

Benuky mnaxmy HCTpaKuBaya TMOCIEAHBUX TOAMHA MPHUBIAYM CHHEPTHCTUYKO JICTOBAHHE
Kapuorene Oakrepuje Streptococcus mutans u onoprynuctuuke ripusune Candida albicans (84). Oe
MHTEpaKIje Cy 3HayajHe y NATOTEHEe3W pa3IMYUTHX OpPaJHHX 000JheHa, Kao IITO Cy Kapwujec,
MapOJAOHTUTHC, IEPUMMILUIAHTUTHUC, OpajHu KapuuHomu (82, 85) — [llema 5. Cmarpa ce na C. albicans
MOYKe FIMaTH 3Ha4ajHy YJIOTY Y pa3Bojy Kapujeca 3axBasbyjyhu CB0joj alluI0TeHO] IpUPOAH, MOTYNHOCTH
na popmupa 6modunm, hepmeHTHIIE yribeHE XUApare U npousBoau onpehene ensume (86). Behuna
cryauja nokasana je na C. albicans moxe MonupukoBatu 6MoGHIM 1 TIOBehaTH HEroBy BUPYICHTHOCT
u kapuoreHoct (87-89). Jloctynna HaydHa nuTeparypa noteplhyje Be3y uzmel)y oBe ribUBHIlE U KapHujeca
panor netumctBa (90). [ToceOHO cy BaxkHU pe3y/ITaTH METa aHAJIM3€ KOjU yKa3yjy Ha MoBe3aHoCT Behe
MpeBajIieHIle Kapujeca U OBe TJbUBHUIIE, KAKO KOJ JIele U anosectenara (oa 6 mo 18 roauna), Tako U Kof
onpaciux (37).

‘ " Opatna
[ | : ] KaHIHIHja3a

KapHjec paHOT JeTHECTBA

* 4 Mertabommuzam
TToBe3uBam € IPeKo

S S i (emrm. cross-feeding)

Candida albicans
H OpaJIHe

Kapnjec kopeHa 6amepnje IlepHanmuKaTHH
mponec

IIpomeHa OKpyKema: ExcrpalienjcKi CHIHATHH
0, 1 pH 1 MeXaHH3MH

{0/ o4 :\
“' “g(ﬁ //’ TIepHHMILTAaHTHTHC

OpaTHH KapLHHOM

TTapOIOHTHTHC

lema 5. Candida albicans moxe umMatu pa3Iu4iTe UHTEPAKIMje Ca OPATHUM MUKPOOPraHU3MHUMA KOjU
CY YKJbYYEHHU Yy pa3Boj opalHux o0osbema (mpey3ero u agantupano oa: Du Q, Ren B, Zhou X, Zhang
L, Xu X. Cross-kingdom interaction between Candida albicans and oral bacteria. Front Microbiol. 2022
Nov 3;13:911623. DOI: 10.3389/fmicb.2022.911623).

Pesynratu nocafanmsux UCTpaKMBamka yKa3aly Cy Ja JIOKAJIHA atuldKaiuja Giyopuaa yTuue Ha
CMambemke MPUJEMUYUBOCTH S. mutans 3a MOBPLUIMHY 3y0a, Kao M J1a J0Ja3H JI0 CMambeHe MPOJIyKIIHje
kucenux Merabonura (39, 40). Mehyrum, mame nopaTaka je JOCTYITHO O YTHULAJy Jaka ca Gpayopuauma
Ha ajxe3ujy Oaktepuja Ha Tiiel) 3yba (60). Beh je momenyTo na gmyopuan omeTajy IpoUu3BOABY €H3UMa
DIyKO3WJI-TpaHcdepase U uckopuinhaBame TIIyKo3e y Onoduiamy u ¢dopmupame excTpahennjckux
noJiucaxapyja, ITo Jajke CMambyje akyMynaiujy 6akrepuja u buxoBo Mel)ycoOHO nosesuBame. [Ipema

HalluM Ca3HambhuMa, HEMa JOCTYIIHUX IIoJdaTakKa O YTI/II_[ajy npemapara ca (bnyopmea, Ka3€uH
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dochonentunom-amopParM Kanujym Gocdarom U MHPUITpAIOHE CMOJIE Ha aaxe3ujy ribuBuie C.
albicans na rnely 3y0a.

1.6. ¥YTunaj cpeacraBa Koja ce KopucTe y Tepanuju Oequx Mpsba Ha heamje
THHTMBe

®ubpobnactn mpencraBbajy henrje BE3WBHOT TKHBA, ME3CHXMMAIHOT TOpEKIa, Koje MMajy
KJbYUHY YJIOTY Yy OAp)KaBamy eKCTparenylapHoTr Marpukca. OCUM yilore y CHHTE3H U PEMOJEIIOBabY
eKCTpanenyIapHoT MaTpukca, pudpolnmacTu y4ecTByjy y CEKpeIiju IIUTOKMHA U (PakTopa pacta Koju
¥UMajy YJIOTY CHUTHAJIHHX MOJIEKYNa. YUECTBYjy Y OJAp)KaBamby XOMEOCTa3e TKHBA, Ka0 W Y IPOLECy
oOHaBJbaa TKMBAa HAKOH NOBpeAa. Y oApeleHuM cutyanujama Mory TMOCIYKUTH Kao IPOT€HUTOPHE
henuje 3a qudepeniujanujy hemrja Me3eHXUMAIHOT MTOPeKIIa (Kao MITO Cy 0CTe00JaCTH WK aIUTIOIUTH
TOKOM eMOpHoHaiHor pas3Boja) (91, 92). [Ipsu ux je onucao Hemauku narojor Pynong Bupxos 1858.
roauHe, youaBajyhu muxoB BpeTeHacT usniea. Hexkonuko nenenuja Hakon tora (1895. rogune) Epnecr
3urnep npeno3Haje henuje koje yuecTByjy y MPOAYKIIMjA BE3UBHOT TKMBA TOKOM 3apacTama U J1aje UM
Ha3uB (pudpodmactu (93).

®dubpolbitacTu ce HaJla3e y TMHTUBH (T3B. THHTHBAIHA (prbpobnactu — ['D) u ipencraBibajy jeaHe
0]l KJbyYHHX KOMIIOHEHTH MOTIIOPHOT anapara 3y0a Koje 4yBajy MHTETPUTET U CTPYKTYPY OBUX TKHBA.
[Ipenm3auje onucano, THHTMBATHU (PrOPOOIACTH Cy JIOKAIM30BAaHU y BE3UBHOM TKHMBY Koje Oa3aiHa
MeMmOpaHa ofiBaja oJ1 opajHor enurtena (J1at. Lamina propria). JlamuHa nponpuja THHTUBE je u3rpalhena
MIPETEKHO O] TYCTUX KOJIareHUX BiiakaHa Mel)ycoOHO opraHn3oBaHuX y cHomoBe. OBa KojieraHa BlakaHa
cy mponyktu ¢ubpodmacra. dubpobracTu BpiImie MW CHUHTE3y NPOTEHHA TIOMYT €JacTHHA,
IIMKO3aMHUHOT/IMKaHa (Kao IITO je XHjalypOHCKa KHMCETWHA) U MPOTEOTIHKaHa. YUeCTBY]y Y MpoIecy
3apacTama KoJl pa3InuyuTuX omrTehema ruHruBe (MEXaHWYKOT, XeMH]JCKOT M CJ1.), aKTUBUpajyhu ce u
murpupajyhu Ha mecto omrehema nim 3amabema. Mory ce nudepennupara y muopudpoodnacre, Koju
nMajy ocobune pudpobiacra u rarkux MumrhHuX henuja, a moMaxy y 3apactamy paHa (KOHTpakKIyja
TkuBa) (94). BaxkHo je HarOMEHyTH Ja, 3axBajbyjyhu Jydemy HIHMTOKMHA, XeMOKHHa (Kao IITO je
HWHTEPJICYKHH 6) yU4eCTBY]Y Y perylamnuji KMyHCKOT oaroBopa. Takohe, y cirydajy aucouose, Mmoxe nohu
710 MCTIOJhaBamka OBOT KMYHOMO/IYIATOPHOT CBOJCTBA U T0jauaBama 3amabeHCKoT oaroBopa (95, 96). V
MOYETKY aKTHBalMja TMHTHBAIHUX (huOpodrIacTa yuyecTByje y €IMMHMHALIM]U MATOTeHUX OakTepuja u
cCMamelhy 3amabemha. MelyTuMm, HEeKOHTpoJucaHa akTHBallMja OBUX henuja JOBOAU O CYMPOTHOT
edekra, Tj. MPOMOIMje AaJber 3amnabehba KOje BOAW Ka pazapamy AYOJpbHX TKHBAa MapoAOHIHUjyMa. Y
uH(pIaMUpaHOM TKUBY THHTUBE, (uOpobdracTu ucCHosbaBajy mnpouHGIaMaTopHu (HEHOTUN Koju
CTUMYJIMIIE OCTEOKJacTe M IojayaBa XpOHUYHO 3anajbeme. Ha Taj HaumH nompuHoce mnocrtojehoj
IMcOMO3M y eTHoNaToreHe3n mnapojoHTUTHca. OBaj acmekT (U3HONOTHje U MaTo(U3HOJIOTH]je
¢ubpobnacra je TeMa MHOTUX UCTpakuBama (97, 98).

Jlo caja je MCHOUTHMBAH YTHIA] Pa3IMYMTHUX CTOMATOJIOIIKHMX MaTepHjaia Ha henuje opaiHe
ciy3Hule. VicnuTuBaHu cy pa3iMyuTH MaTepHujaiu 3a AUPEKTHE U MHIMPEKTHE HCIIyHE, MaTepHjaln 3a
LIEMEHTUPakE MPUBPEMEHUX M TPajHUX MPOTETCKUX HAJOKHAaIa, marepujaid 3a otucke (99-101).
Takole, mpuMeHa pa3IMUUTUX UMIUIAHTATa je TeMa UCTpakuBaya KOoju Cy, u3Mel)y ocTanor, mpaTiiu u
noHamame henuja opanne myko3e u komrasor Tkusa (102, 103). Ananu3oM nojaraka u3 JUTEpaType
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MOXE C€ 3aKJbyuuTH Ja Ha (puOpoOiacTe HEMoBOJbHO yTHUy HHUCKe pH BpemHoCTH, MpHCYCTBO
pe3uayaTHIX MOHOMEpa, Harvie IMPOMEHe TeMIIepaType MpH BEe3MBaby HEKUX MaTepHjalia, IpOILyKEeHH
KOHTAKT Ca JakuM KUCellMHaMma Win 06a3aMa, METaJIHU JOHH Y BUCOKUM KOHIICHTpalyjama.

bynyhu na ce pasmuumra cpeicTtBa 3a peMuHepanu3auujy miehu, Kao W HHCKOBHCKO3HE
KOMITO3UTHE CMOJIE aIUTUKYjy Ha MOBPIIMHY 3y0a U /1a CY Y IMPEKTHOM KOHTAKTY ca OpaJTHUM TKUBUMA,
Kako MEKHM, TaKO W YBPCTUM, MOTPEOHO j€ MOTBPAWTH U FHHXOBY OHMOKOMIATHOMIHOCT. [Ipmimnkom
yrnoTpebe BehnHa 0BUX cpencraBa MOXKe J0hM y KOHTAKT ca OpalHUM TKUBUMA YKJbY4yjyhu THHTHUBY.
Tako ma, mociemuvHO, MOXeE JOhM 10 TOjaBe 3anabera, AICPTHjCKUX PEakifja WIH HCIO0JhaBamba
IUTOTOKCHYHOT fejcTBa (41, 43, 99, 104). JlakoBu ca guyopuauma ociiobahajy jone uryopa, mox CPP-
ACP nacre joHe kanuujyma u ¢pocdara. Kaga ce oBu MaTepujaiv aniukyjy Ha MOBPIIUHY 3y0a, THHTMBA
JI0JIa3W y HETOCPEIHH KOHTAKT Ca caMHM MaTepujajioM, Kao U ca ociobohenum jonuma. [lodetne
KapujecHe Jie3uje miehu cy decTo JoKanu3oBaHE y TMHTMBalHO] TpehuHu KpyHHIE 3y0a, Kao W Ha
anpOKCHMAIHUM TIOBpIIMHAMa 3y0a, alMKalHO OJf KOHTAaKTHE Tauyke. HaBeneHe 30He NMpecTaBibajy
Kapujec MpenyIeKIIMoOHa MeCTa U Y OJIMCKOM Cy OJTHOCY ca MAaPTHHATHOM TMHTMBOM Ml HHTEPICHTAITHOM
nanuioM. [Ipunukom mHbUATpaIuje OeMuX Je3rja KOMIIO3UTHOM CMOJIOM HEOIXOIHO je 00e30eanTH
ariCoOJIYTHO CYBO PaJIHO T0JhE yIoTpeOdomM kodepaam ryme. Ha oBaj HaumH, MOCTHKE C€ U 3alITHTA MEKUX
TKUBa YCHE JIYTLJbE OJ1 JISJCTBA PA3IMUNTHX CPENICTaBa KOJU CE KOPUCTE TOKOM Tpolieaype nHpuITpamnmje.
Cmarpa ce aa KoJ1 MpuMeHe KOMIIO3UTHHUX CMOJIa, YCIie HEMOTITyHe IMOJIMMEpH3allije WK Aerpajanuje,
MoOke John 10 HakHAIHOT oclioOahara KOMIIOHEHTH KOje MOTY yTHIIAaTH Ha TKHBA KOja OKPYXY]y 3y0
(99, 105). Crora, HEONMXOAHO j& Ja HABEACHA CpeACTBa Oyay y OMOJIOIIKOM CKJIady ca OpaTHOM
cyzautiom (106). I[Toctoju moTpeda 3a qajbuM UCTPAKUBAKEM yTHIIAja Tpernapara ca quryopuaumMa u
cpencraBa ca CPP-ACP Ha opaJiHy MyKO3Y, Oynyhu 1a ¢y JOCTYITHE CTyAH]j€ Jajie pa3InduTe Pe3yaTarTe
y 3aBHCHOCTH O] KOHIleHTpamnuje akTuBHHX joHa (107). Ilpema HamuMm casHamuMa, y Hay4HO]
JUTEpaTypH jOII YBEK HeMa JOCTYIHUX IMojaraka O yTUlajy HHOUITpAIMOHEe cMoJie Ha henuje XxymaHe
THHTHUBE.
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2. INJLEBU
NCTPAYKUBAIHA



2.1. OcHOBHH M OJIMKM IW/bEBH HCTPAKUBAHA

OCHOBHHU Wb OBOT i1 Vitro UCTPaXXUBamba je OMO YTBPAUTH YCHEIIHOCT MPUMEHE Pa3InIUTUX
CpezcTaBa Koja ce KOpUCTE Y Tepalujy IMOYeTHUX KapujeCHHUX Jie3nja iehu 1 lHX0B yTUIaj Ha oapelene
MUKPOOpraHu3Me u hesrje THHTUBE.

AHanu3oM npooiemMa HCTPaKUBama MOCTABILEHHU Cy ciieaehn OJIMKH HJbeBH:

1. HMcrnmrati ycmemrHOCT MNPHMEHE TPH pa3lMuuTa pacTBOpa 3a JEMHHEpaTU3alujy ca
Pa3IMUUTUM BPEMCHHMA H3Jlaramba W NPOUCHUTH KAaPAKTCPUCTUKE HACTAIMUX MOYCTHUX KapI/IjeCHI/IX
ne3uja riehu moMohy CKEHUHT eJIEKTPOHCKOT MUKPOCKOIIAa M Ha OCHOBY JI00MjeHUX pe3yaTara o1adpaTi
onarosapajyhu pacTBop 3a hopMHpame MOYEeTHUX KapHjeCHUX Jie3uja miehu;

2. VrBpautu MopQoJoike mpoMeHe Iehu HakoH pa3IMYUTHX TPETMaHa IOYETHE KapujecHe
ne3uje miehu (Jiak ca guryopuauMma, macta ca aMoppHuM Kainujym docdarom kazens dochonentuaom
Y HUCKOBHCKO3HA MHPMITpAIIIOHA CMOJIa) METOJIOM CKEHUHT €JIeKTPOHCKE MUKPOCKOIIH]E;

3. Ucnuraru yrunaj pa3inyuTHX CpeAcTaBa Koja ce KOPUCTE Y Tepamuju MOYETHUX KApUJECHUX
ne3uja rehu (J1ak ca guryopuauma, macta ca aMoppHuM Kaiiujym docdarom kazens dochonentuaom
Y HUCKOBHMCKO3HA MHIITpAIIOHA CMOJIa) Ha BPEIHOCTH MUKpOTBIOhe riiehu;

4. Ucnutatu yTula] pa3iMuUTUX CPEJCTaBa Koja C€ KOPHUCTE y Tepaluju MOYETHUX KapujeCHUX
ne3uja rehu (J1ak ca guryopuauMma, macta ca aMoppHuM Kaiaiujym docdarom kazend dochonentuaiom
Y HHUCKOBHMCKO3HA MHPUITpAIOHa cMoJIa) Ha opMupame onodunma (Streptococcus mutans, Candida
albicans);

5. Mcniutatn yTHIa] cpeacTaBa Koja c€ KOPUCTE y TEeparuju MOYETHUX KapHjeCHUX Jie3uja rehu
(mak ca dQayopuauma, macta ca amophHuM Kamujym ¢ocdarom kazewH ¢docdomentuaoMm u
HHUCKOBHMCKO3HA HMH(PWITPAIIMOHA CMOJIa) Ha BUJaOMITHOCT M ajixe3ujy ¢pudpodimacta XxyMaHe THHTUBE.

2.2. PagHe Xxumore3e HCTPaKUBamba

1. PajgHa XumoTe3a HCTpakKHBamkha Y BE3U ca NUCIIUTHBALEM BPEJIHOCTH MI/IKDOTBD,I[Ohe I‘J'IehI/II

HcnutuBanu TpeTMaHM MOYETHE KapujecHe Jesuje miehu (mak ca duyopmauma, macra ca
amopduuM kanujym docdarom kazenn GocdonenTuaoM U HUICKOBUCKO3HA MH(DUIATpAIMOHA CMOJIA)
CTaTUCTUYKM 3HAuajHO YTHUy Ha TmoBehame MUKpoTBpAohe miehu y ogHOCY Ha BpEAHOCTH
MUKpOTBpAohe riehu moueTHe KapujecHe Je3nje.

2. Pagna xumoTesa HCTpakuBamba Y BE3U Ca HCIUTHBAKEM d)ODMI/IDaI-ba 6I/IOd)I/IJ'IMaI

[TocToju cTaTUCTUYKU 3HAYajHA pasivKa y MPUJEMUYUBOCTH Oakrepuje Streptococcus mutans W
rpuBune Candida albicans 3a wHTakTHY Tiel), MOBpIIMHY Iehu MOYETHHX KapHjeCHUX Je3uja U
MOBPUIMHY OETMX MpJba HAaKOH PA3MUMTUX TpeTMaHa MOYeTHE KapujecHe Jesuje miehu (Jlak ca
¢dnyopuauma, macta ca aMmophHUM Kaujym (ocdatom kazeuH (ochonenTtuaoM U HUCKOBUCKO3HA

MHOWITpALMOHA CMOJIA).
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3. PajiHa XuI1iore3a MCTPAXUBAKA V BE3U Ca UCIUTUBAKREM VTHIAja HAa XymaHe ¢uOpobnacrte

THUHTHUBC:

PaznuuunTu TpeTMaHu moveTHE KapujecHe jie3uje miehu (Jiak ca payopuanma, macrta ca aMmoppHUM
kanuujyMm Qocdarom kazemn ¢ochomnentuaoM M HUCKOBUCKO3HA MHOWITPALMOHA CMOJa) 3HA4ajHO
yTUYy Ha CMambekhe BUjaOMITHOCTH XyMaHuX (puOpobiacTa ruHruBe.
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3. MATEPUJAJ U
METO/IE



UctpaxkuBame je omoOpeHo ojn crpane Etuukor omgdopa CromaTonomkor —QaxynreTra
Yuusep3ureta y beorpany (Onoopeme 0p. 36/11). Onpaheno je Ha Knunuiu 3a aedjy U mpeBEeHTUBHY
cromarosiornjy, Knuaumnm 3a opanny xupyprujy, Jlaboparopuju 3a Omoxemwujy, MMIUTaHTOIONIKO-
uctpakuBaukoMm 1eHTpy (MukpoOuonomka naboparopuja, JlaGopatopuja 3a kynarypy henuja)
Cromarosionikor ¢akyarera YHuBep3utTera y beorpamy, Ha TeXHOJIOIIKO-METATypIIKOM (DaKyITeTy
Yausep3uteta y beorpany u [TossonpuBpentnom dakynrety YauBep3utera y beorpany.

VY ucTpaxuBamy Cy KOpHIINEHH MpeMoJIapu eKCTpaxoBaHM MaiyjeHTuMa y3pacta 12-18 roaunna
Ha KimmHuim 3a aedjy W nmpeBeHTHBHY croMaTosiordjy Ctomaronomkor (akynrera YHUBEp3HUTETa Y
Beorpany. Pomuressu/craparessn nerne cy 00aBEMITEHW O MPUPOAM W IMJBEBHMA HCTpPaKUBamba U
TpaXkeHa je ’bUXOBa MHMCaHa CariacHoCT 3a ynoTpely 3y0a, 6e3 moryhHoctu renetuuke ananuse ([Ipunor
1). ¥V neny ucrpaxkuBama cy kopuinheHn xymanu (GuOpobmacTu M0OHMjeHM W3 y30paka THHTUBE
(BenmnuuHe 3x3X3 mm) TOKOM XHpYpIIKe eKcTpakiuje Tpehux cTanHux Mojapa Ha Knnaunu 3a opanny
xupyprujy Cromatosnomkor Qaxynrera YHuBep3uTera y beorpamy. Y oBoM Jeny HCTpaxuBamba
YKJbYUYEHO je 6 CHCTEMCKH 3JpaBUX MalujeHara y3pacra 18-22 roanHe Koju Cy MPEeTX0HO 00aBeIITeHN
0 UCTpaXHBamWy U KOjU Cy MOTNHcalIu HHGOpMUCaHH NpUcTaHak 3a ydemihe y uctom (Ilpusor 2).

Kputepujymu 3a cenexuujy 3yda (mpemosiapa) 3a UCTpaKUBabE Cy OUITN: MHTAKTHU IPBU U APYTH,
TOPHH U JJOKU IPEMOJIapH Yrja je eKCTpaKliija HHANKOBaHA 300T MJIaHUPaHe OPTOJOHTCKE Tepamnuje.

Kpurepujymu 3a uckipydeme 3yda (mpemoiiapa) W3 HCTPAXKHUBAMKA: TMOCTOJabe H3PAKCHUX
MOpP(OJIOIIKAX BapWjalidja, KpemacTUX WIA TaMHUX 3amyhema, XHWIOIJIAaCTUYHUX TIPOMEHa,
XUIIOMUHEPATU30BaHUX IPOMEHA WM TPayMaTCKuX Aedekara.

3.1. N360p pacTtBOpa 3a popmupame aprtuduuujesHux 6eaux Mpsba - llmior
cTyamja

3.1.1. UcnuTBaHU PacTBOPH

In vitro TWnOT CTymdja je CHOpoBeAcHa Yy IMJbY ojabupa ojroBapajyher pacTBopa 3a
JeMHUHepanu3anujy u GopMupame apTuGuIMjeTHIX MOYETHUX KapujeCHUX Jie3uja riehu (6emmx Mpiba).
OBO HCTpaxHBame CHpOBENCHO je Ha KUMHMIM 3a Je4jy W TPEBEHTHBHY CTOMATOJIOTH])Y U Y
Jlaboparopuju 3a buoxemujy (OJ Muctutyrcku npeamern) CToMaTonomkor Gakynrera YHUBEP3UTETA
y beorpany, a ckeHunr enekrpoHcka Mukpockomnuja (CEM) je usBpiiena Ha Opeiberwy 3a GU3NKy U
mareMatuky [losponpuBpenHor dakyiarera YHuep3uteTa y beorpany.

Hckopumtheno je 20 mpemoiapa XyMaHOT IMOpeKJIa KOjU Cy MPUKYIUBEHU NpeMa MPEeTXOJHO
ONMCAaHOM MIpoToKoNy. HakoH AeTaspHOT yKiamama OCTaTaka TKMBa, MoTormbeHu cy y 0,1% pactBop
THUMOJIa, Ha COOHO] TEeMIIEpaTypH, O MOYEeTKa eKcrepuMeHTa. MeToJIoM cilydajHOT U300pa pa3BpCcTaHu
Cy y 4YeTupu rpyne: jenHy KoHTposHy rpymy (I'pyma 1: mHTakTHa miel), y3opuu NHOTOIUBEHH Y
¢u3nononku pactsop) u Tpu tect rpymne (I'pymne 2, 3 u 4), y 3aBUCHOCTH 011 YIOTPEOIHEHOT pacTBOpa 3a
JeMUHepaIu3anujy, BpeqHoctd pH u BpeMeHa y TOKy Kojer Cy OWiIM H3JIOXKEHHU JAEJCTBY pacTBOpA.
PactBop y I'pynu 2 kao miaBHE KOMIIOHEHTE je ca/ipykao CUpheTHY KHCETUHY U MOHOKaIujyM ¢ocdar
(108-110), a y I'pynut 3 u 4 mileuHy KUCEIMHY M MOHOKalIHjyM (ocdat, pa3auuuTHX KOHIEHTpaluja

(111, 112). CBe ocoOuHe HaBEeAEHUX pacTBOpPA 3a JIEMUHEpaln3allnjy nprkazane cy y Tadenu 3.
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Ta6ena 3. OcoOuHe pacTBOpa 3a JEMHUHEPAIN3AIH]Yy ¥ BPEMEHA U3JIarama.

I'pyna 2 I'pyna 3 I'pyna 4
2,2 mmol/L 12 mmol/L 18 mmol/L
Kamujym xmopun Kanmujym xmmopua Kanmujym xmopu
2,2 mmol/L 10 mmol/L 7,8 mmol/L
MoHokanjym MoHoxkanujym MoHokanujym
Cacras ocdar docdar docdar
0,05 mmol/L 50 mmol/L 100 mmol/L
CupherHa kucenuHa  MileyHa KucelnHa Miedna kucenuHa
100 mmol/L 3 mmol/L
/ Harpujym xmopuj Harpujym a3un
pH 4,4 4,5 4,3
21 man/
] 4 12
Tpajame naHa/96 catu 5 mana/120 caru 504 cara

3.1.2. [Ipunpema y3opaka

KopenoBu 3yba (mpemorapa) Cy YKIOHEHH CEUYCHEM IUJaMaHTCKUM JIMCKOM Maje Op3uHe Yy
amapary Isomet (Buehler Ltd, Jlejx bnad, Mmunouc, CAJl), y3 Bomeno xmaheme, y HUBOy TiiehHo —
nementHe rpanuie (Crnuka 2). Canpikaj KpyHUYHE KOMOPE TYJIIE YKIOHEH je €KCKaBaTOpOM, a KoMOpa
myJne nonymweHna TedauM kommnos3uToM (Revolution Flowable Composite, Kerr, CAl) — Cnuka 3.

Cauka 2. Oncename KpyHHLIA IIpeMoJiapa y HUBOY INIehHO-1IeMEHTHE TpaHuLIe.
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Cauka 3. Ilocrtymak mnpumpeMe KpyHHIlE 3y0a: a) yKiIamamwe MYIIHOI TKHUBA; O) TpeTupame
opToPoCcPOPHOM KHCEIMHOM; B) HAHOUICHE aJXE3UBa; I') MOJUMEpHU3AlIH]ja; /1) NOMyHhaBambe MYNIHEe
KOMOpE TEYHHM KOMIIO3UTOM; 1)) M3IIIe]] HAKOH MOJIMMepHU3aluje; €) oapehuBame BenunHe mpo3opa Ha
BecTUOYIapHO] NOBpIMHU (4 X 4 mm); 5K) HaHOILIEHKE JIaka Ha KPYHUILYy 3y0a.

Ha GyxanHum 1 opagHUM MOBpIIMHAMa KPyHHIIA TpemMosiapa, GopMupaH je Ipo30p BeIuduHe 4 x
4 mm, JerJbemeM aaxe3uBHe Tpake mnomeHnyre BenuuunHe (Cnuka 3). Hakon Tora, kpyHHIlE Cy
MpeTaKupaHe TaHKUM CJIOjeM Jlaka pe3uCcTeHTHHM Ha JaejctBo kucenuHa (Essence, Cosnova GmbH,
Cyn36ax, Hemauka). Hakon cymiema Jiaka, aaxe3wMBHE Tpake Cy yKJIOmeHe. Ha oBaj HauwmH, cBaka
KpyHHIIA TIpeMojiapa UMayia je 2 Mpo3opa Koja Cy Omia HM3JI0KeHa JACjCTBY JAEMHHEPAIU3AIMOHOT
pactBopa. CBaka KpyHHUIIa TIpemMoJiapa je ousna nororsbeHa y 20 ml pactBopa 3a aemMuHepanu3aiujy, y
CTEepWJIHY TutacTHUHY Oouunily. CBakomHeBHO ce Bpmmia mnpoBepa pH Bpemnoctm (Mi 150,
pH/Temperature Bench Meter, Martini instruments, CeBepna Kapomuna, CAJ/]) u nomohy kamujym-
xuapokcuaa (KOH) oxppxkaBana Ha wHunMjanHo oxapehenoj BpemHoctu (Cnuka 4). Yzopum cy
CKJIQJMIIITCHN Ha COOHOj TeMIIepaTypH, CX0IHO Tpernopykama u3 auteparype (109, 110).

Cauxa 4. CBako/IHEBHO je BplIeHa nposepa pH BpeanocTH.
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3.1.3. CkeHMHT eJIeKTPOHCKA MUKPOCKOIHUja

Haxon ncreka qeMuHepann3anuoHOT NEPUO/Ia, OCTAIM JIaKka 32 HOKTE Cy YKJIOHECHHU alleTOHOM 0e3
yJba, a TIOTOM KpYyHHUIIE 3y0a MCIpaHe IECTHJIOBAaHOM BOJOM. HakoH Tora, KpyHHIIE MpemMoJiapa Cy
IpeceueHe Ha BeCTUOYIapHY U OpaliHy MOJIOBUHY TOMONY JTMjaMaHTCKOT IMCKa MaJie Op3uHE y anapaty
Isomet, y3 BogeHo xnaheme (Cnuka 5). V3 meHTpaHOT Jieiia CBake MOJIOBHHE KPYHUIIA 3y0a HCeUeHA je
wiounna aeospuHe 1 mm, y BecTHOymo-opamHoMm mpasiy. CBHU y30pIH Cy MOJHUPAHU KapOWIHUM
narmupom pactyhe ¢unohe (600, 800, 1000, 1200), y3 BomeHo xnaheme. Mcnpanu cy aecTUIOBaHOM
BOJIOM, OCyIIeHH U Tpetupanu 37% oprodochopuom kucenunom (Gel Etchant, Kerr, CAl) Toxom 30
cekyHnu. HakoH OOMJIHOT HWCIUpama U CYyIICHka, Y30pLHU Cy JACXUAPHpPAHU Yy cepuju pactyhux
AIKOXOJIHUX paz0naxkema (25%, 50%, 70%, 90%, 95%). Ocyiienn cy Ba3ayxoM 6e3 yiba U BoJIe. Y30pIu
Cy MOCTaBJbEHM Ha MeTaiHe apxkaue, HamapeHu 3matoM (Bal-Tec SCD 005 Sputter Coater, bamzepc,
Jluxrenmraju) — Crnuka 6. [locMmarpanu cy Ha CKEHHMHT eJlEeKTpOHCKOM Mukpockory (JEOL-JSM-
6460LV, Tokwuo, Jaran) nox paznuuutum yBenudamuma (40, 100, 700, 1000).

Cauka 5. Ilpecename kpyHulle mpeMosapa Ha BeCTUOYIapHy U OpaJIHy [TOJIOBUHY.

Ciauka 6. y30pI_II/I HallapCHH 3JIaTOM U IMOCTABJbCHU Ha METAJIHEC JIpiKa4cC.
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3.1.4. Pe3yaratu nwioT cryiuje

Y Tecr rpymama 2 W 3, mpo3opu Ha 3yOMMa KOju Cy OWJIM H3JIOKEHH pacTBOpY 3a
JEMUHEpaU3allijy, Ha COOHOj CBETJIOCTH, MIOKA3UBAIN CY MaKPOCKOIICKE MPOMEHE y BUAY OCINYacTo-
onakHux MpJba (Ciuka 7). CEM ucnuTiBame Mokasaio je 1a je y rpynama 2 u 3 1o1wio 710 Gopmupama
MOYETHUX KApUJECHUX JIe3Hja Iiehu, Koje Cy ce pa3sIMKoBaJie OJ M3TIIeAa MHTAaKTHE miehu y rpynm 1
(Cnuke 8, 9, 10). Y rpynu 2 npoceuna qyouHa je uznocuna 48,55 um (+1,11), a y rpymnu 3 je Ouia Hemro
HIKa BpeaHoctT 43,23 um (£6,74). V rpynu 4 HUje ouyBaH CTpyKTypHH mHTerputeT niiehu, Ha CEM

MUKporpadujama Cy ce MOTJIC YOUUTH TMOBPIIUHCKE epo3mje miehu, ca pasapameM IehHUX MPU3MU
(Cnuka 11).

Camka 7. benmnuacto-onakHy U3IVIEA IPO30pa KOjH Cy OMIIN M3JI0KEHH JIEjCTBY pacTBOpa 3a
JeMUHepaIu3anujy y rpynu 2 u 3.

Cauka 8. N3mnen 3apase miehu Ha CEM-y (rpyna 1), Moke ce yoUuTH IpaBUiIaH paciopen
iehHUX IPU3MH.
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Cauxa 9. CKeHHHT eJeKTpOHCKAa MUKpOCKonHja y3opaka y ['pymu 2: Youasa ce popmupame
MOYETHE KapujecHe Jie3uje Tiehu, ca moTImoBPITMHCKOM 30HOM JIeMUHEpanu3aluje riehu u
MPOIINPEHNM HHTEPIPU3MATCKIM POCTOPHMA.

20kV  X1,000 10pm 20kV  X1,000 10pm

Cauka 10. CkeHUHT eNeKTpOHCKa MUKpOCcKonuja y3opaka y ['pynu 3: Youasa ce popmupame
MOTIOBPIIMHCKE 30HE IEMUHEPATNO3aIije ca MPOUTUPEHUM UHTEPIPU3MATCKUM IIPOCTOPUMA.

20kV X100 100pm 20kV X40  500pm 20kV X180  100pm

Cauka 11. CKeHUHT eJeKTpOHCKa MUKpOCKoTiMja y3opaka y I'pynu 4: [Ipucyran kaButet y miehu,
yodaBa Ce pazapame CTPYKType IehHUX NpU3MHU.
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3.1.5. N300p pacTBOpa 3a popMupame apTU(PHUIHjeJHUX 0eTuX MpJba

Ha ocHOBy moOujeHHX pe3ynrara, MOXKE C€ 3aKJbYYUTH Jia Cy PAacTBOPH 3a JIEMUHEPATU3alLU]y
yrnoTpebJbeHu y Apyroj u Tpehoj rpynu Janu modeTHe KapujecHe Jiesuje miehu ciimyHuX 0coOuHa, TOK
je MCXOJ pacTBOpa y 4YeTBPTOj Ipynu OMo HacTaHak Aedekara miehu. Y apyroj rpymnu je ocTBapeHa
HemTo Beha qyOrHa MOYeTHUX KapHjeCHUX JIe3Hja, 1Ma je Y HaCTaBKy HCTPaKMBamba KOpUIIheH pacTBOp
cacTaBJbEH OJI KaJIMjyM XIJIOpHIa, MOHOKamujyM Qocdara u cuphetHe kucenuHe oaroBapajyhux
KOHIICHTpanuja, ca pH Bpeanonthy 4,4 1 qy>)kHHOM H3J1arama pacTBopy oa 96 caru.

3.2. Pacnonena y3opaka

Jlajbe UCTPAXKHUBAKLE je 00YXBATHIIO YETUPHU 3aceOHa Jiena:

I — HcnutuBawe Mopdonomkux npomeHa miehu HaKOH pa3IMYUTHX TpeTMaHa IOYETHE
KapHujecHe Jie3uje Tehu MeTo1oM CKeHUHT enekTpoHcke Mukpockonuje (CEM);

II - UcnutuBame MmukpoTBpaohe mehu;

III — VcnutuBame mpujeMunBOCTH 3a popmupame Ouodunma (Streptococcus mutans, Candida
albicans);

IV — UcniutuBame yruniaja Ha henuje xymane runruse (¢pudpobnacre).

VYV cBakoj 011 HaBeIEHUX [EJIMHA, 3YOU CY Pa3BPCTAHU V IIET I'PyIa METOIOM CIYUYa]HOT V30DKa:

I'pyna A — 3yOu ca ”HTAaKTHOM TIOBPIIUHOM Tiehu;
I'pyna b — 3y0u ca aptuduiiijesHoM MoYeTHOM KaprjeCHOM Jie3ujoM miehu (6e1oM MpJboM);

I'pyna I — 3yOu ca tperupaHoMm apTHHUIIMJETHOM IIOYETHOM KapHUjeCHOM Jie3ujoM riehu
BHCOKOKOHIICHTPOBAaHHM JIAKOM ca (iryopunuma;

I'pyna JI — 3you ca TpeTupanoM apTU(HUIMJEITHOM ITOYETHOM KapHjeCHOM Jie3ujoM Tiiehu mactom
ca amopdHUM Kaiaujym ¢ocdarom kazenH GochonenTuaom;

I'pynma E — 3y0u ca tperupaHoM apTH(HUIMjETHOM MOYETHOM KapHjeCHOM JIe3ujoM riiehu
HUCKOBHUCKO3HOM KOMIIO3UTHOM CMOJIOM.

3.3. [IpoToko/ TpeTMaHA MOYETHUX KAPHjeCHUX Jie3uja riehu

3.3.1. IIpumMeHa BHCOKOKOHIEHTPOBAHOI Jaka ca ¢uiyopom (Fluor Protector S, Ivoclar
Vivadent, Illan, JInxrenmraju) — rpyna Il

Konuentpanuja ¢pimyopuaa y XoMoreHoM jaky usHocu 7,700 ppm, a HAKOH IPUMEHE U CYIIeHa Ha
3yonma nosehasa ce yetupu nyra. HunnjanHe kapujecHe jie3uje riiehu cy TpeTupaHe npema ymnyrcTBy
Ipou3BOhaya: HAKOH CyIIeHa MOBPIINHE 3y0a, Oenia MpJba je MpeMasaHa JJaKoM, Y TAHKOM ¢J10jy ToMohy
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gerkuile (Vivabrush G, Ivoclar Vivadent, [llan, Jluxrenmraju). [Ipensuleno Bpeme cymiema aka,
mpeMa Mpenopyiu npousBohaua, usHocu 60 cexkyHau. HakoH Tora, CBakM y30pakK je MOTOIJBEH Yy
JICJOHU30BaHy BOJy, Y CTEPWIHY IIACTHUYHY OOdHMIly, Ha COOHO] TeMIepaTypw. Y30piu cy Ouiu
MOTOIJBEHHU TOKOM 28 JlaHa.

3.3.2. [Ipumena nacre ca amoppHum Kaauujym ¢gocharom kazeun pochonentuaom (7Zooth
Mousse, GC, Tokuo, Janan) — rpyna /|

Haxon cymema, nHigjamse kapujecue jiesuje miehu cy npemasane mactom Tooth Mousse (GC,
Toxuo, Jaman) y Tpajamy oa 5 MuHyra. Buimak macre je ykiomweH BaTeposiHOM. CBaku y30pak je
HOTOIJBEH Yy JE€JOHN30BaHy BOJY, Y CTEpHIIHY IUTAaCTUYHY O04YHIly, Ha COOHOj Temmepatypu. [Iponenypa
peMuHepaIn3alyje ce MoHaBbajla TOKOM 28 1aHa, jeTHOM THEBHO.

Ta6ena 4. [IpoTokon 3a mpuMeHy HUCKOBUCKO3HE cMoJe. *

KiuHnuku nocrynuu IIpenopyke

Kopaxk 1: Icon-etch Haneru xucennny momohy HacTaBka;
OcTtaBuTH 12 fenyje 2 MUHYTa, Y3
NEPUOUYHO YTPJbaBaHkhE KUCEINHE;
Hcnmpatu Bogom 30 cexyHu;
[Tocymutu ne3ujy.

Kopak 2: Icon-dry Haneru ankoxon nomohy oarosapajyher
HACTaBKa;
OcraBuTH 12 fenyje 2 MUHYTa;
[TocymuTu.

Kopak 3: Icon-infiltrant Haneru cmouy oaroapajyhuM HacTaBKOM
Ha JIe3HU]y;
OcraBuTtH 1a ce UHGUITPUPA TOKOM 2
MUHYTA y3 MEPUOJIUYHO JI0/IaBaE CMOJIE;
VYKJIOHUTHU BUIIAK MaTepujajia BaT€POJIHOM;
[Tomumepuzanuja 40 cekyHH,
[ToHOBUTH HAHOIIEHE CMOJIE TOKOM 1
MUHYTA, Ka0 IITO j€ MPETXOJHO OMUCAHO;
[Tonmupame

* [lomanu npey3eTu U3 JOKyMEHTalrje mpousBohaua.

3.3.3. [Ipumena HuckoBucko3He uHpuarpanuone cmoie (ICON, DMG, Xam0ypr, Hemauka)
—rpyna E

W3BpiieHo je Harpu3ame nospiirHe oene Mpsbe kucenuHoM - 15% HCI (Icon Etch gel) y Tpajamy
Ol 2 MHUHYTa, y3 NMEPHUOAUYHO yTpJbaBame rena. HakoH Tora, ren je gerasbHO ucopad Bogom (30
CEKYH/IM) U JIe3Hja je IMOCYIIeHa Ba3AyIIIHUM Miia3oM Oe3 yiba. Crienia je mpumena eratona (Icon Dry),
30 cexyHIH, U CyILIEH-€ MJIa30M Ba3ayxa 0e3 yJjba 1 Boje. [flomohy MUKpoUyeTKHIIE BPIIEHO je yTPJbaBahe
uHpwitpaunone cmone (Icon Infiltrant) y tpajamy ox 3 munyra. Hakon ucreka npensubeHor
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BPEMEHCKOT TIEpPHO/Ia, BUIIIAK MaTepHjalia je YKIOHhEH BaTepPOTHOM, a HaHeTa cMoJia ipocBeTibeHa VAFU
mamnioM 3a nonumepusannjy (VRN Products), momom 1600mW/cm2. Amukanuja wHpUITpara je
MIOHOBJBbEHA JOIII JeJTHOM y Tpajamy O | MUHYT, HAKOH Yera je CJIeIH0 UCTH NOCTYIAK yKIIamarmha BUIIKA
Marepujaia ¥ nonuMepusaundje (mocrtymak ommcaH y Tabemu 4). CBaku y30pak je HOTOIUBEH Y
JICJOHU30BaHy BOJNY, y CTEPWIHY IUIACTHYHY OOUMILy, Ha COOHO] TeMmIiepaTypu. Y30puu cy Ouiiu

MOTOTUBEHM TOKOM 28 1maHa.

Tabesa 5. CacraB u nmpousBol)au Marepujaia Koju Cy KOpHIINEH! Y HCTPaKUBambY. *

Marepujaa Cacras IIpoussohau
Fluor Protector S 1,5% amonuujym-dayopu Ivoclar Vivadent, I1lan,
(7,700 ppmF) JluxTeHmTajH

ETanon
Bona
Caxapun
[Tommumep
AINTUBHU

Tooth Mousse

KazeuH (pocdonentu-
amopduu kanuujym gocdodar,
BOJIa, TJIMIEPOJI, TPOITHJICH
ko, D-copburon,
HaTPHjyM-KapOOKCHII-METHJI-
1eTys103a, CUITHITH]jyM-
JTUOKCHU/T, TATAHU]yM-
JTMOKCH]T, KCHJIUTOJ, Tyap
ryma, ¢pocdopHa KHCEINHA,
HATPHUjyM CaxapuH, ITUHK-
OKCH/I, MarHE31]yM-OKCH/I,
eTuiI-4-xuapokcudeH3oar,
POIIII-4-XUPOKCHOCH30aT,
OyTui-4-xuapokcubeHzoar

GC, Tokwo, Janau

ICON

Icon-Etch:

XJIOPOBOJIOHMYHA  KHCEJIMHA
(15% HCI),
[Mupocununujymona
KHCEJIMHA, TOBPIIMHCKU
aKTUBHE CYIICTaHIIE

Icon-Dry:

99% pacTpBop eTaHosa
Icon-Infiltrant:
HuckoBucko3ne cMoie —
TPUETUJIEH TJIUKOJ
TUMETaKpUIaT, UHUIUJaTOPH,
aIUTUBU

DMG, XamOypr,
Hemauka

* [lomatu npey3eT U3 TeXHUUKe JOKYMEHTaluje mpousBohaya.
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VY3opum y rpynama A u b cy Ounm noTornsbeHH y IejOHU30BaHy BOMY, Ha COOHO] TEMIIEpaTypH JI0
MoYeTKa HapeIHuX (a3za KCTPAKUBAbA.

Kapaxkrepucrrke marepujaia Koju Cy ynoTpeObeHN y HCTpaXHUBamby MPHKa3aHe cy y Tabenu 5.

3.4. HcnuruBame MOPGONOMIKHX IPOMEHa miehu HAKOH PpasJIMYUTHX
TPEeTMAaHA MO4YeTHEe KapHjecHe JiesHje riehu MeTroaoM CKEHHUHI e1eKTPOHCKe
Mukpockonuje (CEM)

CKeHMHT eJIEKTpOHCKa MUKpockomnuja je oapahenHa Ha Opepemy 3a (PU3UKY U MaTeMaTHKy
[TossonpuBpenHor ¢akynrera YHuBepsuteta y beorpany.

Hakon 3aBpiieHor TpeTrmaHa TOYETHE KapHjecHEe Je3uje Iiehu mpeMa MPEeTXOIHO OIHCAHO]
MIPOIIETyPH, Y30PIH Cy TMPUIIPEMJbEHHU 3a CKEHHHT eJIEKTPOH MHKpocKomnujy. Kako 6u ce omoryhmio
Hcelame y30opaka Ha oaroBapajyhu Ha4uH, y30pIy ¢y GUKCHpaHu JienbIUBUM BockoM (["aneo, ["anenwnka,
Cpb6wuja) 3a crakieny miouuiry. CBaka mojoBHUHA KPyHHIIE TIpeMoJiapa je ceueHa y O0yKo-opajTHOM CMepy,
Kako OM ce J00Mo y30pak 3a MUKpPOCKOIH]y AebsbrHe 1 mm, momMohy AMjaMaHTCKOT AMCKa Maje Op3uHe
y amapary Isomet, y3 BojmeHo xmaheme. Tako hopMmupanu y3opiu (II0UUIE) Cy MOJUPAHU CHUITUKOH
KapOouaHuM nanupoM pactyhe ¢unohe 3pna (600, 800, 1000, 1200) nox Bomenum xmahemem. Hakon
OOMJTHOT MCIHMpama JECTUIOBAHOM BOJIOM, y30pIH ¢y Tpetupanu 37% opTropochOopHOM KHCEIUHOM Y
tpajary ox 30 cexynau (Gel Etchant, Kerr), HakoH uera cy AeTajbHO HCTIpPaHH JACCTHUIOBAHOM BOJIOM.
HaxoHn cymema Ba3ayniHUM Mita3oM 0e3 yiba, Y30pI CYy IEXUAPUPAHU Y CEPHUJH ATKOXOIHHX PacTBOPa
(25%, 50%, 70%, 90%, 95%). IloHoBO cy ocymieHu Ba3ayurHuM Mia3oM 60e3 yspa. [Ipe CEM ananuse
(JEOL-JSM-6460LV, Toxuo, Jaman), cBe miouunnie Hanapene cy 3iarom (Bal-Tec SCD 005 Sputter
Coater, bansepc, JIuxreHmTajH), a 3aTUM Cy MMOCTaBJbEHE Y amapar ¥ NocMarpaHe MOJA Pa3IHdUuTHM
yeemmuamuma (40, 700, 1000, 1500, 4000).

[Tocmarpana je ayOWHa TOYETHMX KapuUjeCHHX Jje3dja miehu kao m ayOWHa TEeHeTpanuje
Mmarepujana. Takohe, ommcaHe cy yodeHe NpPOMEHE y CTPYKTypu Iiehu M BpIICHO je HHXOBO
ynopehuBame ca usrienoM uHTakTHe niehu. [locMarpaHna je v moBpIIMHA UHTAaKTHE Tiehu, moBpmuHa
OeJie MpJbe Kao U Oesie MpJbe TPETHPAHE UCITUTUBAHUM IPErapaTHMa.

3.5. UcnutuBame mukporepaohe riehu

HcnutuBame MHKpOTBpAohe je crpoBeneHO Ha TeXHOJOUIKO-METaTypIIKOM —(aKyaTeTy
VYuuBepsuteta y beorpany Oliver Pharr metonoM u ynotpeboM Mmepada (conzae) cdepHoOr obiamka
(Shimadzu Indenter, Kjoto, Janan). ¥V cBaxoj rpynu (A, b, LI, /I, E), 6poj y3opaka je 6uo 15 (n=15).
VYkyman 0poj y30paka je u3HOCHO 75.

Hakon cnpoBeneHor mporeca JeMHHEpalu3alje U oJaroBapajyher TpeTMaHa NOYETHUX
KapHjecHUX Jie3uja miehu, u3BpILeHo je MpUIIpeMake y30paka 3a Mepewmhe MUKpoTBpaohe. HanmpaBibenu
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cy kamymnu onarosapajyhe senuunne (lem x lem) y cunukony (Zetaplus, Zhermack, baauja ITonesuwne,
Uranuja). Y wuma, y3opuu cy ¢guxcupanu y camoBesyjyhem akpunary (Fuji Tempron, GC, Tokuo,
Janan) npu yemy je nmoBpunHa miehu Ouiia eKCroHupaHa u JoctynHa conau mepada (Cnuka 12). [lpu
TOMe, TIOBpITMHA riehu 3y0a je Gukcupana mro mapanenauje momao3u (Ciuka 13).

Cauka 12. Y3opuu pukcupanu y camoBesyjyheM akpuiary, npu 4eMy je moBpinHa riaehu, koja he
OWTH N3JIO’KeHA COH/IM Mepada, MOCTaBJbEeHA IITO NMapaJICITHU]e TOIO3H.

Camka 13. W3rnen anapara u nporec Mepemha MEKpOTBpAohe: COHla Mepada ycMepeHa Ha
noBpuInHy rehu 3yoda.
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onTtepehere

pactepeherse

max

Y

Cauka 14. Kpusa ontepehema u pactepehema TokoM Mepema MUKPOTBpIOhe (TIpey3eTo u
npuiaroheno u3: Oliver WC, Pharr GM. Measurement of hardness and elastic modulus by
instrumented indentation: Advances in understanding and refinements to methodology. Journal of
Materials Research. 2004;19:3-20. doi:10.1557/jmr.2004.19.1.3.)

Kon Oliver Pharr metone, OMTHOCHO aHAIMTHYKOT CHCTeMa Mepema TBpaohe riehu, Genexu ce
KOMIUIETHa KpuBa onrtepehema u pactepehema (Cnuka 14), a 3atuM aHaim3upa A€0 KPUBE TOKOM
pactepehema kako Ou ce u3padyHana BpenHocT TBpaohe npema cieaehoj dopmynu:

H = Pmax/A

VY naBeneHoj hbopmynu:
H — tBpnoha
Pmax — makcumaiHa cuia onrepehema (enrin. Peak Load)

A — e(beKTI/IBHa KOHTAKTHAa INOBPIIKXHA I/ISMbe HHACHTCPA U UCIIMTHBAHC ITIOBPIIUHC IIPpH MaKCI/IMaJ'IHOj
CHJIN onTepehe}La.

Bapujabna A ce pauyHa nomohy gopmyre:

A =24,5-h? (he ipeacTapiba 1yOMHY KOHTAKTa, a 100uja ce nomohy dopmyine: he = hmax — € Pmax/S; ipn
4eMy hmax MIpeicTaBba MakCUMalHy IyOWHY TIEHETpalHje, € jeé KOHCTaHTa KOja 3aBUCH OJ BpCTE
WHJICHTEpa, a S 03HauaBa Harub KpuBe pacTepehema Ha OYETKY).

Bpiiena cy 3 mepema y LHEHTPaJIHOM Jeiy (GopMHpaHOT IMpo30pa Ha MOBPLIMHM Iiehu cBakor
y3opka (Cnuka 13), HakoH yera cy npema npeTXoAHO HABEACHOM MaTeMaTWYKOM MOJENy M3padyHaTe
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BpenHoctu tBpaohe rehu (MPa). Ha kpajy, u3padyHara je cpeama BpeIHOCT MUKPOTBpaohe 3a cBaku
y30paK.

3.6. UcnutuBame NpHjeMYMBOCTH NOBPLIKMHE Iiehu 3a popmupame
ounodpuama

HcnutuBame je m3BpuieHo y Jlaboparopuju 3a mukpoOuosnorujy CTomMaroiomkor ¢axyiarera
YuuBep3utera y beorpany.

Y oBOM ey HCTpaxuBama BPIICHO je Hcelame DIehHWX Mojena W3 KpPyHHIE TpeMoJapa,
noBpiuHe 4x4 mm u ge6sprHe 2 mm (Cruka 15). Mcename je Bpuieno nomohy anapara Isomet (Buehler
Ltd, Jlejx bad, Ununouc, CAJl), y3 BogeHo xmaheme.

v

4mm

Cuamuka 15. [mehau Momenu, ncedyeHu U3 KpyHHIIE TIpeMoJiapa.

YnorpebspeHo je 5 y3opaka (rmiehHux mMozena) 1o rpynu 3a CBaku UCIIUTHBAHH MHKPOOpPTraHH3aM
(n=5). Jenan y3opak u3 cBake rpyme je uckopuiithen 3a CEM ananusy, a mpeocraiy 3a MUKPOOHOIIOIIKO
ucnuTuBame (opojameM popMHUpaHUX KOJIOHHU]a IO MUTHIIUTPY y3opka - CFU/ml). Ykymnan O6poj y3opaka
je uznocuo 50.

Haxkon 3aBpiiieHor nporeca JeMUHepaau3aiuje 1 GopMuparma OelIuX MpJba, U3 CBaKe MOJIOBUHE
KpyHHIIE 3y0a U3BPIIEHO je ucename mehnor mozaena Benuunne 4 X 4 mm u ae6spuHe 2 mm noMmohy
JIMjaMaHTCKOT AKMcKa Mayie Op3uHe y anapary Isomet, y3 BojeHO xnahewe. IHTakTHe MOJ0BUHE KPYHUIIA
npemojapa y rpyn A cy Ha UCTH HayWH MpecedeHe, kako Ou ce qoomnu mehnu moaenu onrosapajyhe
BEJIUYHHE.

OBaxo noOujeHn miehHM MOJenu crepuiarcaHu cy y ayroknasy (121° C, 15 mun). Yzopuu y
rpynama A u b cy ckinaaMiTeHu y 1eJOHU30BaHOj BOAM, a y3opuu y rpynama L, /I, E cy Tpetupanu y
namuHapy (Airstream Class II BSC, Esco, CAJl), mpeMa mpeTxoaHO OMKUCaHOM ITPOTOKOITY.
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3.6.1. Kpantudgukanuja ¢popmupanor MOHOMUKpOOHOT OHopuIMa OpojameM KOJIOHHjA 110
MUJIHIUTPY y30pKa (enri. Colony Forming Units — CFU/ml)

3.6.1.1. PejpepenTHH cojeBH OaKTepHja U YCJIOBH pacTa

HcnutBana je mnpujeMyuBOCT 3a (QopMHpame MOHOMHKPOOHOT Ouodrmima crienehux
pedepeHTHHX cojeBa MUKpooporanmzama: Streptococcus mutans (ATCC 25175) u Candida albicans
(ATCC 10231) (Microbiologics KWIK-STIK, Manacac, BA, CAJl). MukpoopraHu3mu Cy akTHBUPAHH
3acejaBameM y ojaroBapajyhu OyjoH u arap: S. mutans y MokIaHo cpuaHoM UHPY3UOHOM (EHIII. Brain
Heart Infusion — BHI) 6yjony (HiMedia, Mym6aj, Munuja) u TYCSB (Tryptone Yeast Extract Cystine
w/ Sucrose and w/o Bacitracin Agar) arap (HiMedia, Mym06aj, Uunuja); C. albicans y RPMI 1640
meaujymy (Roswell Park Memorial Institute) (Sigma-Aldrich, Cr. Jlync, MO, CAJ]) u Cabypo
nexkctpo3nom arapy (HiMedia, Mym0Oaj, Unnuja). Uakyoupanu cy Ha 37° C y Tpajamy 48 catu y
aepoouuM (C. albicans) omHOCHO aHaepoOHUM ycioBuma (S. mutans), mTo je HaBeneHo y Tabemu 6.
Hakon axktuBanuje peepeHTHHUX COjeBa MUKPOOpPraHHU3aMa, HEKOJIMKO KOJIOHUja OaKTepyrje U TJbUBUIIE
IIpeHeTo je y ojarosapajyhe Oyjone u unkyoupase cy 3 cara. JlobujeHa cycnensuja 0akrepuje/TJbuBHIIE
ueHTpudyrupana je Ha 3.000 o6praja y munytu Tokom 10 munyta (Lace 6, Colo Lab Experts, Jbyospana,
CrnoBennja). HakoH Tora, cCymepHaTaHT je OJCTpPamEeH, a TaJOT PECYCHEHJOBaH Y CTEPUIIHOM
dbocdaraom mydhepckom pacTBopy U nozenieH Ha 3amyheme o1 0,5 McFarland cranmapna (eng. DEN-1
densitometar, Biosan, Pura, Jletonuja) mro oxarosapa 10° Gaxrepujckux henmja y mumumutpy u 10°
IJbUBHIA Y MUJUIUTPY. bakTepujcka cycniensuja je cepujcku paspehuBana oaroBapajyhum Memaujymom
Kako OM ce MOCTHUIVIA KOHAYHA KOHIIeHTpanuja of 10° henuja y MuIumurpy.

Tabena 6. OcHOBHE KapaKTEpUCTHUKE MUKPOOPraHnu3aMa M yciaoBa pacra.

Mukpoopranuszam Pedepentnu coj XpanbuBa nojajiora YcinoBu pacra
Streptococcus mutans ATCC 25175 Mutans Sanguins arap AHaepoOHH
Sab
Candida albicans ATCC 10231 GOUFo CKeTpOsit AepobHu

arap

3.6.1.2. ®opmupame omopuiaima

Hakon cnpoBolema cBUX MPOTOKOJIA Tepalvje WHUIMjallHE KapHjecHe Jiesuje riehu u nmposepe
CTEpUIIHOCTH y30paKa, MPUCTYIHIO ce (popMUpamy MOHOMUKPOOHUX OuoduaMoBa. Y3opuu, Tj. ehHu
MOJIENU, MAXJBUBO Cy MOCTAaBJbEHH Y JBE MUKPOTUTpAILMoHe Iuiode (96 moJba), jefHa je Clyxuia 3a
ucnutuBamwe S. Mutans, a npyra 3a C. albicans. CBU NOCTaB/bEHU Y30pIHM Cy HpekpuBeHu ca 100pul
CTepHJIHE BellITauke MibyBauke (AnoTtekapcka yctaHoBa beorpan, beorpan, Cpouja) y Tpajamy o 4 yaca
Kako Ou ce hopmupana npumapHa 3yOHa nenukia. HakoH Tora, BelmTayka njbyBayka je OJCTpameHa U
200ul cycnensuje OakTepHje/TJbUBUIE, YMje je MPHUIPEMame JAETabHO 00jallmbeHO Y MPETXOTHOM
OJIEJbKY, YIUBEHO je y cBaku OyHapuh MHUKpoTHTpanuoHe miode. Jlasba nHKyOanuja BpiieHa je Ha 37°
C y tpajamy 48 caru y aepoOnum (C. albicans) oHOCHO aHEpOOHUM ycnoBUMa (S. mutans).
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Cuamuka 16. [iehau Mozenu cy mocaTB/beHU Y MUKPOTHTpALMOHE Tio4e (ca 96 mosba).
[Tpuxka3zano je nogaBame 200ul cycien3uje Oakrepuje/TJbUBUIIC.

3.6.1.3. Kantudpukanuja ouopuama (eurn. CFU/ml)

Hakon mepuona wHkyOaruje, Bpiimia ce KBaHTH(HUKalMja OnoduiMa. Y30puu Cy HCIpaHH
creprwiHUM pocharHuM myGepcKuM pacTBOPOM y MHUJbY €ITUMHUHAIIN]E HEAaTXepUPAHUX OAKTEPHjCKUX
henuja. CBaku y3opak miehu ca popmupanum 6MOGUIMOM NIPEHET je Y CTEPUIIHY IUIACTUYHY TYOHUITy ca
Mo | MIJTHIIUTPOM CTEPUITHOT (PU3HOJIOIIKOT pacTBOpa, BOpTekcoBaH 5 muHyTa Ha 900 06pTaja obpTaja
Ha 37°C (LLG Unitermix 1 pro, Lab Logistics Group GmbH (LLG), Am Hambuch 1, 53340 Mekenxajm,
Hemauka) y muspy ckugama 6uodunma ca y3opka y cam pactBop. [To 20ul oBor pactBopa u joir ocam
JIECETOPCTPYKUX pazOiakema 3acejaBaHO je Ha ofroBapajyhe 4uBpcTe XxpaHspuBe momjore - Mutans
Sanguins arap (HiMedia, Mymb6aj, nnuja) 3a S. mutans v Saburo nexctposnu arap (HiMedia, Mym6aj,
WNnnuja) 3a C. albicans (Tabena 6). 3acejane miove cy MHKyOUpaHe Yy HCTUM YCJIIOBHMA Kao W IIJIoYe 3a
dbopmupame Onoduimona. Hakon oBor nepuoja npuctynuiio ce kBantudukanuju o6pojamem (Colony
Forming Units - CFU) no mununutpy y3opka (CFU/ml).

3.6.1.4. Ananuza (oOpMHMPAHOI MOHOMHUKPOOHOr OHMO(PHJIMA CKEHHUHI €JIEKTPOH
Mukpockonujom (CEM)

V3opuu 3a CEM cy ¢ukcupan y 2,5% rmnyrapangexuay TokoM 24 cara. Hakon Tora npunpemsbeHu
Cy 3a [TIocMarpame y3 AeXuIpaTalujy y3opaka y oaroBapajyhum KoHIeHTpalujama ajlkoxoJia i cupheTHe
kucenune: 3% cupherna kucenusa, 15 munyra; 3% cupherna kucenuna u 25% eranou, ogaoc 1:1, 15
MuHnyTa; 3% cupherna kucenuna u 50% eranomn, 15 munyra, 70% eranoi, ocraBibenu y iemy 10 CEM
ananuze. [Ipe CEM anamuze (JEOL-JSM-6460LV, Tokuo, Jaman), cBH y30pIH Cy OCTaBJbEHU Jia CE€
ocyme TokoM 24 yaca, a 3atuM cy HamapeHu 3natom (Bal-Tec SCD 005 Sputter Coater, banzepc,
JIluxreHiTajH), MOCTaB/EHN Yy amapar M MOCMarpaHu MOJ pa3iuuuTuM yBenuuyawmuma (700, 2000).
KopumrheweM CKeHMHT eeKTPOHCKE MUKPOCKOIUje C€ BU3YeJIN30Balo (hOpMHpamke MOHOMUKPOOHOT
O6nodmiMa y cBUM MCIIUTUBAHUM rpynama (jenaH y3opak u3 cake rpyme). CEM ananusa je onpahena
Ha Opnesbewy 3a pusuky u maremaruky [losbonpuspenHor daxynrera YHuBep3utera y beorpany.
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3.6.2. KpanTnukanuja MHUKpoopraHu3aMa MeTO/0OM JIAHYaHe peaKluje MmojauMepase y
peajHOM BpeMeHy

Cycrniensuje MuKpoopranuzama noOujeHe ca miehHux mojnena ca ¢opmupanuMm OuoduIMoM
(mocrtymak omwmcaH y moriaBiby 3.6.1.3) cy xopumhene u 3a um3onamujy JIHK monekyma meromom
npokyBaBama (113). Ucra merona u3onamuje JJHK npuMemeHa je U Ha JIECETOCTpyKa pa3diakema
cycnieHsuja pedepeHtHux cojeBa Streptococcus mutans (ATCC 25175) u Candida albicans (ATCC
10231) (Microbiologics KWIK-STIK, Manacac, BA, CAJl) HaMemheHIX 32 KOHCTPYKIIN]Y CTaHIAPIHE
KpuBe (KoHIeHTparyje pazomaxema ox 108 CFU/mL no 10* CFU/ml). ITo 50 pl cycriensuje u3 cBakor
y30pKa 1 peepeHTHOT coja je mpedadyeHo y CTepHiIHe TUIacTHYHe TyOe 3anpemuHe 1,5 ml, a 3atum je y
wux poxaro u mo 300 pl 50 mM pactBopa NaOH. OBa cmemia je 3aTuM 3arpeBaHa y TEpPMOOJIOKY
(Thermo-Shaker TS-100C®, Biosan, Pura, Jletonuja) nHa 95 °C y Tpajamby 011 5 MUHYTa, a 10 UCTEKY
TOT BpeMeHa y Y je, 3a norpede cradbunuzanuje JJIHK monekyna, nonaro 30 pl 1M pacteopa Tris-HCI
(Tpuc-(XuApOKCUMETHIT)-aMUHOMeTaH xuapoxiuopun), pH 8. Y3opuu cy 3atum neHtpudyrupanu na
12100 x g (MiniSpin, Eppendorf, XamOypr, Hemauka) y Tpajamy ox 2 munyra. Konauno, cynepHaTaHt
je mpebadyeH y HOBe, CTepHiIHe TyOe U 70 aHanu3a yyBaH Ha -20 °C.

3a nmotpebe KBaHTU(UKALMjE UCIIUTUBAHUX MHUKpOOpraHmzaMa KopuiiheHa je MeToja JIaH4yaHe
peakIje moJimMepase y peaTtHoM BpeMeHy ca TagMan nipobama (enrin. TagMan real-time polymerase
chain reaction, TagMan real-time PCR; Tabena 7). Peakninona cmenra ce cactojana og 9,25 ul crepuiae
Bojie Oe3 Hykieasa, 3 pl mactep mukca (HOT FIREPol, Probe Universal gPCR Mix, Solis Biodyne,
Tapry, Ectonmja), 0,75 ul eceja 3a TagMan real-time PCR (IDT, Integrative DNA Technologies,
Kopansun, AjoBa, CAJl; cexkBenIie mpoba u mpajMepa cy npukazane y tadbenu 7) u 2 pl yzopka JIHK.
YmuoxkaBawe [IHK je Bpmieno y mymukary Ha real-time PCR amapary (QuantStudio™ 1 Real-Time
PCR System, IlutcOoypr, CAJl) (Cnuka 17) mpema cnemehum ycioBHMa peakildje: WHHUIHjaTHA
neHaryparuja Ha 95 °C y tpajamy on 10 munyra, 40 nuxiryca nenarypanuje (95 °C, 30 cexkynan),
xubpuauzanuje (60 °C, 30 cexynnu) u enonranuje (72 °C, 30 cexyHau) U 3aBpITHA eJOoHranuja Ha 72
°C y Tpajamy oa 5 munyta. M3zonamnuja JIHK 1 ;eHO yMHOXaBame CrpoBeieHo je y Jlaboparopuju 3a
6a3nuHa uctpaxkupama CtoMatononikor (akynrera Yuusepsurera y beorpany.

Ta6esa 7. IIpajmepu u npode 3a TagMan real-time PCR.

Mukpoopranusam CexBeHue npajmepa u npoda (5'- 3')
Bogehu - TGGGACGCAAGGGAACA
Streptococcus mutans ~ Peep3nu — CCCGTTCGCGACTCAAGA
[Ipo6a — 56-FAM-CTTGCACACCGTGTTT-36-TAMSp
Bonehn - GGGTTTGCTTGAAAGACGGTA
Candida albicans Pesep3an — TTGAAGATATACGTGGTGGACGTTA
ITpo6a — ACCTAAGCCATTGTCAAAGCGATCCCG-36TAMSp
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Camka 17. QuantStudio™ I Real-Time PCR anapar.

3.7. UcnutuBame yTHHAja pa3iu4MTHX TpeTMaHa riehu Ha heauje xymane
THHTHBE

OBaj nmeo wucTpaxuBama je o00aBbeH Yy VIMIUTAaHTOJIONIKOM HCTPOXUBAUYKOM IEHTPY
Cromaronomkor (akynrera YHuBep3utera y beorpany.

Kopumheno je 5 y3opaka mo rpynu (n=5). IIporniena henujcke BHjaOMIHOCTH Cce€ BpIIMIA Yy
Tpurutakary. [Ipeocrana aBa y3opka y cBakoj rpynu cy uckopunihena 3a CEM ananuzy. Ykymnan 6poj
y30paka je ouo 25.

HakoH 3aBpIiieHOT miporieca IeMUHepalu3altje, U3 CBake MOJIOBUHE KPYHHMIIE 3y0a M3BPILICHO je
ucename niehHor Mojena BenudyrHe 4 X 4 mm u Ae6/puHe 2 mm noMohy JMjaMaHTCKOT JHCKa Majie
Op3uHe y anaparty Isomet, y3 BoJicHO Xiaheme. FIHTakTHE MMOJIOBHHE KPYHHUIIA TIPEMOoJIapa y Tpyru A cy
Ha UCTH HA4YMH IpeceueHe, Kako Ou ce 1oounu miehHu Moeu oaroBapajyhe BenTudyuHe.

OBaxo nobOujenu miehHM Mojenu cy crepuwivcanu y ayroknasy (121 °C, 15 mun). Y3opuu y
rpynaMa A u b cy ckinagumTenu y 1ejoHH30BaHoj BOAM, a y3opiu y rpynama L, /1, E cy Ounu tpetupanu
IpeMa MPeTX0AHO OMMCAHOM IIPOTOKOITY.

XyMaHHM TMHTUBATHU (pruOpoOnacTy, NpeTXoAHO W30JI0BAaHU U3 TKHMBA TMHTUBE, Cy KOpHIIhEeHHU Y
uctpaxuBamwy. Kopuirhene cy henuje ox 3. 1o 5. macaxe KyITUBUCAHE Yy CTaHIApIHUM YyCIOBHUMA Y
BraxHoj atMocdepu ca 5% CO» na 37 °C. henuje cy KyITuBUCaHe y OCHOBHOM Menujymy Dulbecco's
Modified Eagle Medium (DMEM), nonymwene ca 10% roseher cepyma (Fetal Bovine Serum - FBS), n
100 U/mL neHMUMIMH-CTpEeNTOMHUIMH pacTBopa. CBe KOMIOHEHTe cy HalaBjbeHe oj Invitrogena
(Thermo Fisher Scientific, Bontam, MA, CAJ]).
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3.7.1. Mutoxonapujaana akruBaoct (MTT)

3a mponeny henujcke BHjaOWIHOCTH KopuuiheH je TecT MUTOXOHApHjanHe aktuBHOCTH (MTT
tect). [IpunpemibeHn, CTEpUITHE Y30PIIH Cy MTOCTaBJbeHU y OyHape ca 48 mosba. Renuje cy 3acejaBaHe
Ha IOBPIIUHY y30paka y koHnentpauuju 10 000 henuja/cm? u xyntusucane y yeaosuma 5% COz Ha 37
C. HakoH 24 cata MeIMjyM je YKIOHeH, a MEIUjyM KOjUu CaapKH 3-(4,5-1uMeTunTuason-2-yn)-2,5
mudenmirerpazomuym opomua (MTT, 0,5 mg/ml) (Sigma-Aldrich, Ct. Jlync, CAJl) je momar cBakom
OyHapy, 1 HHKyOHupaH ToOkoM 4 cara. HakoH mHKyOamnuje, CynepHaTaHT je YKIOHhECH, a CBAKOM OyHapy
nomaro mo 100 plL mumerun cyndokcuaa) kako 6u ce pactBopwim dopmazancku kKpucranu. [lmoye cy
MOCTaBJbeHe Ha Memanuily Tokom 20 MuHyTa, Ha 250 obpraja/mun, y mpaky, Ha 37 °C. Ouurasame
ontuuke ryctue (eHr1. OD) je BpmeHo Ha 540 nm kopucrehn criekrpodoromerpujckn untad RT -
2100c (Pajro, Kuna; cmuka 18). Illect Oynapa 0e3 y3opaka je KopuimheHO Kao YHYTpalllkha KOHTPOJIA
excriepuMenTa. [lporeHar MutoxoHApujanHe aktuBHOCTH y rpynama b, II, I, E je m3pauyHar kao
pasiuKka y 0JIHOCY Ha KOHTpoHY rpymy A (uaTakTHA 1eh). [Iponenar Bujabmianx henvja u3padyHaT
je xopunrhemem crenehe dpopmyrre:

% Bujadbunnux henuja = (OD (y3opak) / OD (koHTpo:na)) x 100.

Cimmka 18. OunTtaBame ONTUYKE TYCTHHE.

3.7.2. Anxe3suja ¢uoOpodsacra 3a mnoBpmmHY Yy3opaka (CKeHHHI eJ1eKTPOHCKA
MHMKPOCKOIHjA)

VY3opuu cy NpunpeM/beHH Ha MJICHTUYaH HAu4WH Kao U 3a TeCT MUTOXOHJApHjaHE aKTUBHOCTH.
HaxkoHn 24 cara rajewa henuja Ha y30piuuMa, U3BplleHa je gpuxcanuja 2% mIyTapaagexuioM y Tpajamby
ol 2 cara, Ha + 4 °C, HaKoH uera cy y3oplu u3jaraHu pactyhum koHueHTparujama ankoxoia (30%,
50%, 70%, 90% u 100%) y Tpajawy ox no 10 munyra. Hakon 72 cara rajema henuja Ha y3opuuma, Ha
IpeocTaluX 5 y30paka, IOHOBJbEHA je MACHTUYHA Ipoleaypa ¢pukcamuje henuja 2% riryrapaiaexuiom
y Tpajamy o1 2 cara, Ha + 4°C, HaKOH 4era Ccy y30pI M3JIaraHu pacTyhuM KOHIIEHTpalKjamMa aaKoXoJa
(30%, 50%, 70%, 90% u 100%) y Tpajamy on mo 10 munyra. Tako HpHUIPEMIBEHH Y30pLU CY
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[IOCMAaTpaHu CKEHUHI eJleKTpoHCKUM MukpockonoM (CEM) kako OM ce yTrBpawio Ja JM uMa
¢ubpobnacra Ha MOBpPIIMHHM TiehU y MCIUTHUBAHMM Tpylama, Tj. Ja JIM je MPUMEHA Pa3IHYUuTHX
TepTMaHa Oeje MpJbe yTUIaJIa Ha BbUXOBY anxe3njy 3a nospmuny miehu. CEM ananusa je ogpalhena Ha
Onesmemy 3a pu3nky u Matematuky IlossonpuBpennor ¢akynrera Yuusep3urera y beorpamy.

3.8. CrarucTnuka o0paja mogaraka

CrarucTruka aHalM3a TMPHUKYIJBCHUX TOJaTaka WM3BpIIEHA je OJroBapajyhuM CTaTHCTUYKHM
TectoBuMa y nporpamckoM naketry SPSS za Windows (IBM Corp, IBM SPSS Statistics for Windows,
Version 22.0, byjopk, CAJl). Y oBOM HCTpaxkuBamy KopuIINEHE Cy JECKPUNTHUBHE M aHATUTHUKE
craructuuke Mertoje. OJ NECKpUNTUBHUX KOpHUIINEHU Cy alcolyTHH M penaTuBHU OpojeBu (n,
MPOIICHAT), Mepe IEHTPAIIHEe TeHJCHIIHM]e (apUTMETUYKA CpeINHA, MEeIUjaHa) U Mepe Bapujabuimurera
(cTrangapaHa neBHjalfja, HHTEPKBAPTUWIHU pactoH). M1300p oaroeapajyhux cTaTMCTHUKMX TECTOBA KOJU
cy kopuIIheHH 3aBHCHO j€ OJ MPUPOJIE pacioiene nojaraka J00MjeHuX ucTpaxkuambeM. HopmanHocT
roJ1aTaka mpolewnBana je Kolmogorov—Smirnov tTectom. 3a moaaTke KOju € MoHaIlajy mo HopMaaIHOM
THITY pacriojiesie KopHuiheH je mapaMmeTapcKu TECT jeTHO(aKTOpcKa aHaau3a Bapujance (eHri. One-way
ANOVA), y3 xopuithewe Bonferroni Tecta 3a BUIIeCTpyKa mopehema, 10K je 3a oIaTKe KOju OACTYIajy
o1 HopMaiHe pacnojnene kopumihed Kruskal-Wallis tect (y3 Mann-Whitney U TecT 3a BUIIECTpyKa
nopehema). Bpennoct p mama ox 0,05 cmarpaHa je cTaTUCTUYKA 3HAYAJHOM.

Pesynraru cy npukazanu TabenapHo U rpadUyuKH.
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4. PE3YJITATU



4.1. Mopdomnomke npoMeHe riiehu HAKOH HCIUTUBAHUX TPeTMaHa Oesie MpJbe
METOA0M CKEHHHI eJIeKTPpOoHCKe MuKpockonuje (CEM)

WuTakTHa miel) Ha mompedyHoM mpeceKy Mmokasaia je mpaBuiaH u3nien rmiehHux npusmu 6e3 30Ha
JIeMuHepatu3anuje y cyonoBpmuHckuM ciojesuma (Cruka 19). Ha ciuim 20 Buaum ce apyravyuju mpukas
miehHUX TpU3MH, ca MPOUIMPEHHM HMHTEPIPU3MATHYHUM MPOCTOpPUMAa KOjU OATOBapajy 30HaMa
JIeMuHepanu3anuje u GopMupamy nodetHe kapujecHe ynesuje miehu. Ha cnumm 21 je npukasan u3rien
OeJe MpJbe Ha MOTIPEYHOM ITPECEKY, Ha MAbEM YBEIINUambY, I7I€ CE youaBa 30Ha H3MeEmbeHe rpale mehHux
MPU3MH UCTIOA MHTAKTHE NOBpIInHe miehu. Y rpynu L] cy ce MOoTiin younTH, y HEKUM JIEIIOBUMA, Mambe
W3paXeHU UHTEpIpU3MaTHuHu npoctopH (Cnuka 22).

20kV, X700 20pm

Cauxka 19. [Tonpeunu npecek 31paBe miehu — nmpukas MpaBUITHO MOCTaBJbEHUX IIEhHUX
npusmiu (rpyma A).

Cauka 20. [Toripeynn npecek 6ee MpJibe, youaBa ce IpOIIUPEHE HHTEPIPU3MATHUHUX
IIPOCTOpa Kao MOCIeAnIa IeMIHepalnu3alyje y MOTIOBPIIMHCKOM cliojy mehu (rpyma b).
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20kV X150 1Q0pm - 20kV X150 1Q0um

Cauka 21. [Tonrrpeunu npecek Oene MpJbe IOCMaTpaH Ha MambeM YBeIHYamy (CIIMKa JECHO ca
00ee)KeHUM TUMEH3HjaMa).

oy

KV~ X700 20pm 20KV X1,000 " 10pm

16KV 5 /X4,500° ~ 5pm

Cauka 23. Y NOTHOBPIITMHCKOM JIeTy Oee MpJbe yodaBajy ce TIo0yse HaTal0KeHOT
Kanuujym-pocdara (rpyna [I).
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VY rpynu /I npoMeHe y cTpyKTypH miehu cy ce Momie youuTH Ha BehuM yBelTMYambUMa, y OJHOCY
Ha rpyne A, b, I u E. Ha Behem yBenuuamy youaBajy ce dopmupane roOyne kamujym-pocdara
(Cnuka 23). Ha ciiukama 24 u 25 npukasad je Hana3 y rpynu E. Ha ciunum 24 youaBa ce 30Ha MHTaKTHUX,
MPaBUIIHO pacriopel)eHux, rehHux mpru3Mu, 3aTUM 30Ha Koja ce Hana3u u3Mmel)y uHTakTHe mehu u cmone
Y HHCKOBHCKO3HOM CMOJIOM MH(MWITpUpaHa JeMHHEepaln30BaHa MoBpumHa. Ha ciuim 25 yowasa ce
WHOUATPANMOHA CMOJIa Y TTOBPIIMHCKOM M CYOITOBPIITMHCKOM CJIOjy TIOYETHE KapHujecHe Jie3uje miehu,
nocMarpasa o1 JpyradijuM yciaoBuMa (KOHTPACT, OCBETIbCHE) Y OJHOCY Ha IPETXOIHO ONUCAHY CIHUKY
24.

Canka 24. Ha monpeyHoM mpeceky yodaBa ce u3Ivies 3apase rmiehu u mosioxaj rehaux
npusmH (a), mehycnoj (0) u 30Ha Oene MpJbe Koja je HHPMITpupaMa KOMIIO3UTHOM CMOJIOM (B)

—rpyna E.

15kV X600 20pm 15kV. X2,500 10pm

Cauka 25. Komno3utHoMm cMoiioM HH(puaTpupane oene mpibe (rpyna E), nocmarpane Ha
pa3NUYUTUM yBenuyambuMa. CBeTiHje 30He 0/IroBapajy HUICKOBUCKO3HO] CMOJIH.

Ha CEM-y cy ce Moruie younTH MOp(OJIOIIKe KapaKTepUCTHUKE MOBPIIMHE Iiehu 1 pasnuke Mehy
ucnuTHBaHUM rpynama. [Topimna Gene MpJbe y 0IHOCY Ha OBPIIMHY UHTAKTHE Iiehu je HepaBHa, ca
(oxaTHUM 30HaMa €pO3MBHUX MPOMEHA. Y HEKHM JIeJI0BHMA j€ OUyBaH M3IJIe/ MOBpIIMHE Iehu, anu
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MPEIOMHUHAHTHO CE€ Yy0uYaBajy TOCIEAMIIC JEjCTBA pacTBOpa 3a JEMUHEpalu3anujy. Y OJHOCY Ha
MOp(hoJIOITKE KapaKTEPUCTHKE MOBPUIMHE Oelie MpJbe, HAaKOH TPETMaHa JIAKoM ca (IyopoM U IacToM ca
kazenH (ocdomnentuaom amophHUM Kanujym (ocdarom youapajy ce jacHe mpomeHe. Y rpynu 1]
BUJUUBMB j€ PaBHOMEpAH CJI0j KOjU MPEKpHBa MOBPIIMHY TiiehHor Mozaena. Y rpynu /| ce Mmory BuueTn
NPEUUIUTATH KalujyM-pocdara U pellaTUBHO paBHA MOBPIIMHA 03 30HA EKCIOHMPAHHUX TIehHUX
npu3mu. Ha crmumm 26 je mpukasan usmien nospimHe riehu y rpynama A, b, Il u 1. YV rpymu E,
MOBPIIMHA HAKOH HHPHUITPALUjE U TOJIMparba nMa yjeaHaueH usmies nenor rehror moxena (Cnuka 27).

20kV =~ X700  20pm

20kV X700  20pm 20kV: X700 .20pm

Cauxka 26. ['ope neBo: noBpIIvHa UHTAKTHE iehu; Tope JecHO: MOBpIIKHA OeJie MpJbe; o€ JIEBO:
MOBpIIMHA Oesie MpJbe HAKOH TPeTMaHa JIakoM ca (piyopoM; j10Jie IeCHO: NOBpIIKHA Oelie MpJbe HAKOH
TpeTMaHa IacToM ca KazeuHdocdonentuaoM aMophHUM Kaauujym ¢ocdartom.
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20kV X700  20pm © 20kv - X700 20pm

Cauxka 27. [ToBpmuHa Oeiie MpJbe HAKOH HHPHUITPAIIHje KOMIIO3UTHOM CMOJIOM: JIEBO — TIPE
MOJIMPama; ICCHO — HAKOH MOJIHpamba.
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4.2. UcniutuBame mukporspaohe riehu

Hajsehe Bpemnoctu MukporBpohe miehu youene cy y rpynu A (3apaBa mieh) u y rpynu E
(KOMTIO3UTHOM CMOJIOM TpeTupane oene Mpibe). Cpenma BpeIHOCT MUKpoTBpaohe je 6umna vemro Beha
y rpyriu E (68,23421,45) y ogHocy Ha rpymy A (63,57+18,89). Usmely oBe aBe rpyne HUje youeHa
CTaTHCTUYKM 3HadajHa pasznuka (p>0,05).

Mepeme mukpoTrBpaohe miehu y rpymama 1 (;tak ca dmyopunuma) u 1 (kazenn docdonenTtu-
amoppHu Kanuujym Qocdar) je mokazano ciamune BpenHoctd (Tabena 8, I'paduxon 1). Hajumxe
BpPEIHOCTH MUKPOTBIOhE cy u3mepeHe y rpynu b (6ene mpibe).

VYoueHa je cTaTUCTUYKH 3Ha4ajHa pa3jivka y BpeAHOCTH MUKpOTBpaohe miehu usmely rpyne A u
rpyne b, kao u usmely rpyne E u rpyne b (p<0,05; TaGesna 8).

Kopumthen je jenHodaxropcku ANOVA tect, y3 Post-Hoc Bonferroni TecT 3a BUILIECTpPyKa
nopehema.

Ta6esa 8. Bpennoctu mukpotBpaohe rehu u mopehema mely rpymama.

I'pyna A I'pyna b I'pyna I{ I'pyna J1 I'pyna E

3apaBa riiel) begae mpibe Jlak ca CPP-ACP Kommno3uTHa

dayopom nacra cMoJIa

Cpemma Bpemoct 63,57 42,35 50,84 50,99 68,23

Crannapana 18,89 17,98 14,35 15,31 21,45

AeBHjanHja

Menujana 61,76 35,47 44,29 50,26 68,78

Hurepkpapriam g ) 21,95 22,37 22,78 28,66

pacnoun

p 0,001*

pl 0,017* 0,537 0,567 1,000

p2 1,000 1,000 0,002%

p3 1,000 0,092

p4 0,098

pl: mopeheme rpyne A u apyrux rpyma;

p2: mopeheme rpyne b ca rpymama L, /] u E;
p3: mopeheme rpyne L] ca rpymama /[ u E;
p4: opeheme rpyne /| ca rpynom E;
*CTAaTHCTUYKY 3Ha4YajHa pasimka p<0,05
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I'padukon 1. Pesynratu mepewa MukpotBpaohe mehu (Meaujana, MUHUMaIHa U MaKCUMaJlHa
BPEIHOCT).

4.3. UcniuTuBame NpujeMYnBoCcTH 32 popmupame omopuama

4.3.1. UcnuTuBame NpUjeMuuBOCTH 32 popmMupame Onopuiima —
Streptococcus mutans

4.3.1.1. Kantudukauuja Streptococcus mutans 6pojameM 10 MIWIWJIATPY Y30pKa
(CFU/ml)

HcnutuBame npujeMunBocTd 3a dopmupame Ouodunma Oakrepuje Streptococcus mutans je
MO0Ka3aJI0 pa3inuuTe BPEJHOCTH Mel)y HCIIMTUBAHUM Tpylama, pu 4eMy je paziuka y Opojy Oakrepuja
o MumuutTpy y3opka (CFU/ml) nokaszana craructuuky 3Hadajuoct (p<0,05). Kopumnthen je Kruskal-
Wallis tecr, y3 Mann-Whitney U Tect 3a aasba nopehemwa mel)y rpynama. CTaTUCTUUKH 3HayajHa pas3jinka
je yrBphena usmely rpyne Ll - nak ca ¢payopom u rpyne [ - amopduu xanuujym pocdarom xazeuH
docdonentun, 3atuM usmelyy rpymne L] - nak ca ¢unyopom u rpyne E - uHduaTpanuja kKoMno3uTHOM
cmosoM (Tabena 9). Hacynpot Tome, HHMje youeHa CTaTUCTUUKH 3HayajHa pasiMKa y KBaHTH(QUKALU]U
6akrepuja usmely 3apase miehu u Oenux MpJba TPETUPAHUX Ha pa3IndyuTe HaunHe (J1ak ca (iayopom,
amopduu kanujym pocdarom kazeun pocdonentu, nHGUATpaIIKja KOMIIO3UTHOM cMOJIoM). HajMamu
Opoj OakTepuja je youeH y rpynama [l u E, nok je Hajsehu 6poj y rpynu L (I'paduxon 2).
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Tabesa 9. Kantudukamnuja S. mutans — CFU/ml

I'pyna A I'pyna b I'pyna I{ I'pynma [ I'pyna E

3npaBa riiel) bese mpibe Jlak ca CPP-ACP Komno3utHa

¢ayopom nacra cMoJIa

Cpenmwa spenoer  938.750 975.000  2.037.500  231.250 261.250

Cramapina 774277,89 63835727 1.035.51517  62.500 184.859,18

AeBHjanmja

Mennjana 925.000 925.000 1.750.000  237.500 237.500

VINTEPKBAPTIIIHIL | 103 750 1200000  1.887.500 118.750 353.750

pacnoH

p 0,032%

pl 0,885 0,149 0,248 0,191

p2 0,083 0,059 0,083

p3 0,021* 0,021%

p4 0,885

pl: mopeheme rpyme A u Apyrux rpyna;

p2: nopeheme rpyne b ca rpynama L, Jl u E;
p3: mopeheme rpyme L] ca rpynama /I u E;
p4: mopeheme rpyme /] ca rpymom E;
*CTaTUCTUYKM 3Ha4YajHa paszinka p<0,05

4000000+

3000000+

2000000

1000000

Streptococcus mutans — CFU/ml

= =

0

I'pyna A I'pyna b I'pynaIl I'pyna [ I'pyna E

T

I'padpuxon 2. I'paduuku npuka3s kBantudukanuje (CFU/ml) 3a S. mutans (Mmenujana, MUHUMaNHa U
MaKCHMaJHa BPEJHOCT).
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4.3.1.2. KBanTnpukauuja Streptococcus mutans MeToioM JaHYAHe peaKluje MoJuMepase
Y PeajlHOM BpeMeHY

OBa aHanu3a je Mmokasaja Ja TOCTOjU CTAaTUCTHUYKHM 3HAYajHAa pas3liika y BpeaHOcTHMa Opoja
Oakrepuje Streptococcus mutans mely ncnutuBanum rpymama (p<0,05). Kopumnhen je Kruskal-Wallis
tect, y3 Mann-Whitney U Ttect 3a najba nopehema mel)y rpynama. CTaTHCTHYKK 3HAYajHA pa3jIvKa
youeHa je u3mehy rpymna b u /I, 3atum nzmehy rpyna Ll u E u rpyna /I u E. V Tabenu 10 u Ha rpadukony
3 cy npuka3zaHu 100UjeHH Pe3yTaTH.

Ta6ena 10. Kantudukanuja S. mutans MET0I0M JaHUAHE PEAKIIM]je MTOJIUMEPa3e y PEalHOM BPEMEHY.

I'pyna A I'pyna b I'pyna I{ I'pyna JI I'pyna E
3npaBa riiel)  bese mpibe Jlak ca CPP-ACP  Kommno3uTHa
(paayopom nacra cMoJIa
Cpenma 1.625.854.94 1.781.23521 1.036.567,30  700.283,64  2.583.699.21
BPEIHOCT
Crangapana
. 1.526.73426  1.540.587.64  812.470,93  1.037.703,09 1.307.609,30
AeBHjanmja
Menujana 1.902.132  1.187.185,75 863.362,72  181.067.52  2.160.000,23
VHTePKBAPTHINHI ) 2 (0978 1.881.71946  641.738.50  1.719.092.16 1.170.569.38
pacnos
p 0,040*
pl 0,613 0,779 0.397 0,232
p2 0,442 0,021% 0,195
p3 0,059 0,015%
p4 0,021%

pl: mopeheme rpyne A u apyrux rpyma;

p2: mopeheme rpyne b ca rpymama L, /] u E;
p3: mopeheme rpyne L] ca rpynama J{ u E;
p4: mopeheme rpyne /] ca rpynom E;
*CTAaTHCTUYKY 3Ha4dajHa paznmuka p<0,05
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I'paduxon 3. I'padmuku npuka3 kBanTUUKaAIMje 3a S. mutans (MenvjaHa, MUHIMATHE H MaKCUMAJTHE
BPEIHOCTH).

4.3.1.3. CEM anaau3a ouoduama

Ha CckeHMHr eneKTpOHCKOM MHKPOCKOIy je moTBpheHo Qopmupame MOHOMHKPOOHOT
6akrepujckor onodunma. YoueH je cpepuuan oonuk Oakrepuje S. mutans, Koje cy opraHu3oBaHe y kpahe
WK YK€ JIaHIle, Y 3aBUCHOCTH OJ] cTeneHa ¢popmupama ouodrmima. [lopirna 6akrepujckux hemmja

MOKe OWTH pelaTUBHO IVIaTKa WJIM 3pHAcTa, INTO YyKa3yje Ha MPOAYKLUH]y eKcTpahenujckux
noJjHcaxapuiaa.

20KV X700 20pm . T R0kV . %2,000 topmi ¢

3

Cauxe 28, 29. [Ipuxka3 S. mutans Ha 3apaBoj rehu (rpyna A), Ha pa3IMYUTUM YBEIHYAbUMA.
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20kV X700 . 20pm

Cauxe 32, 33. [Ipuka3 S. mutans Ha noBpIIMHU Oeje MpJbe TPEeTUpaHe JakoM ca ¢uyopom (rpyma L),
Ha Pa3IMYUTHM yBEIHYAmbHMA.

Pl

-~ X2,000

Cauke 34, 35. Ilpuka3 S. mutans Ha TOBpUIMHU O€Jie MpJbe TPETUPAHE MTACTOM Ca Ka3euH
dochonentunrom-amoppurM Kanujym docdarom (rpyma /), Ha pa3nUUUTUM yBETHMYaABUMA.
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20kV X700  20pm : 20kV*  X2,000 10pm

Cauxe 36, 37. Ilpuka3 S. mutans Ha MOBPIIMHU OeJie MpJbe HHPHITPUPAHE KOMIIO3UTHOM
cmouioM (rpyna E), Ha pa3nuuuTuM yBenudamruMma.
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4.3.2. UcnutuBame NnpujeM4uBoCcTH 3a (popmupame Oumopuama — Candida
albicans

4.3.2.1. Keantupuxauuja Candida albicans 6pojamem no Mmuauaurpy y3opka (CFU/ml)

HcnutrBameM MpHjeMYnBOCTH TOBPIIMHE 32 PopMUpame MOHOMUKpOOHOT Ouodunma (Candida
albicans), youeHa je CTaTHCTUYKH 3HauajHa pa3ivka y Opojy OBOT MHKPOOPTaHH3Ma 10 MWIAIHTPY
y3opka mehy ucnuruBaaum rpymnama (p<0,05). Kopunthen je Kruskal-Wallis tect, y3 Mann-Whitney U
TecT 3a nasba nopehema mehy rpynama (Tabena 11, Ipadukon 4).

Ta6esa 11. Ksantudukanuja C. albicans — CFU/ml

I'pyna A I'pyna b I'pyna I{ I'pyna JI I'pyna E

3npaBa riiel) bese mpibe Jlak ca CPP-ACP Komno3utHa

dayopom nacra cMoJIa

Cpemwa Bpenoer  575.000  2.400.000  450.000 737.500 4.875.000

Cranzapua 337.885,58  1.518.771,43 282.842,71  426.956,28  2.250.000

AeBHjanmja

Mennjana 575.000  2.000.000  350.000 850.000 5.000.000

VHTepKRBAPTHINI () 100 2.800.000  500.000 787.500 4.125.000

pacnos

p 0,006*

pl 0,021* 0,772 0,564 0,020*

p2 0,020* 0,029* 0,081

p3 0,384 0,019%

p4 0,020%

pl: mopeheme rpyme A u apyrux rpymna;

p2: mopeheme rpyme b ca rpynama L, [l u E;
p3: mopeheme rpyme L] ca rpynama [ u E;
p4: mopeheme rpyme [l ca rpymom E;
*CTaTUCTUYKY 3Ha4yajHa paznuka p<0,05
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I'paduxon 4. I'paduuku nmpukas kBantudukanuje (CFU/ml) 3a C. albicans (menujana,
MHWHUMAaJTHA ¥ MAKCUMaJTHA BPETHOCT).

4.3.2.2. Kpantudukanuja Candida albicans meronoM JaH4YaHe peakidje moJuMepase y
peayiHoM BpeMeHy

OBa aHanm3a je mokasaja Ja MOCTOjH CTAaTUCTHYKM 3HauajHa pasiuka y opojy C. albicans mehy
tectupanuM rpynama (p<0,05). Kopumihen je Kruskal-Wallis tect, y3 Mann-Whitney U TecT 3a najpa
nopehema mely rpymama (Tabena 12). YTBpheno je ma je moBprmuHa Oeie MpJbe HHOUITPUpaHA
KOMIIO3UTHOM CMOJIOM CTaTUCTHYKH 3HAuajHO MpHjeMYUBHja 32 (OpMHUpAEKE OBOT MOHOMHKPOOHOT
onodunma y ogHocy Ha mpeoctane rpyne. Mehy rpymama A, b, Il u Jl HHje youeHa CTaTHCTHYKH
3HauajHa pasauka y Opojy ucnuTuBaHOT Mukpoopranmsma (TaGema 12, I'paduxon 5). Kpusa
YMHOJKaBama je MprKa3aHa Ha Ciuiu 38.

ipo0O00 ————————
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10000
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Cauxa 38. KpuBa ymHoxaBama 3a C. albicans.
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Ta6ena 12. Ksantudukanuja Candida albicans MeTonoM naHuaHe peakiiyje MOTUMEPa3e y peaTHOM

BpEMEHY
I'pyna A I'pyna b I'pyna I{ I'pynma [ I'pyna E
3npaBa riiel) bese mpibe Jlak ca CPP-ACP Komno3utHa

(dayopom nacra cMou1a

Cpemwa Bpenmoct  184.569.25  244.381,87 17273536  139.888,55  704.562,06

Cramapina 76.057,44  108.344,55  88.989,58  53.944.63  138.170,91

AeBHjanmja

Menujana 184.699,73  273.966,75  161.381,44  133.62228  701.27537

VINTCpKRBAPTHIIHI 3¢ (7730 178.85529 16153425  90.749.64  258.691,34

pacnoH

p 0,002*

pl 0,208 1.000 0,345 0,002%

p2 0,248 0,074 0,002%

p3 0,462 0,002%

pd 0,002%

pl: mopeheme rpyne A u apyrux rpyma;

p2: nopeheme rpyne b ca rpynama L, [l u E;

p3: mopeheme rpyme L1 ca rpynama /I u E;

p4: mopeheme rpyne /1 ca rpynom E; *crarucruuku 3HadajHa paznuka p<0,05
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I'padpuxon 5. I'papuuku npukas kBantudukauuje (QPCR) 3a Candida albicans (meaujana,
MUHUMAaJIHA U MaKCUMaJIHA BPEAHOCT).

4.3.2.3. CEM anaau3a

Ha CKeHUHT eJIeKTPOHCKOM MHUKPOCKOITY je T0JaTHO MOTBpheHO (GopMUparme MOHOMHUKPOOHOT
ouodunma. Candida albicans nokasyje KapakTepuCTUYaH U3TIEA. YOUCHE CY MOjeIMHAYHE OKPYTIIE HIIH
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onaro m3nyxene henuje (Omacrocrope). Y 3aBUCHOCTH 01 yclioBa pacta, C. albicans MoXe UCTIOJBUTH U
Jpyradujy U3mIel, Ipu 4eMy J0JIa3u 10 popMupama nceynoxuda nimm npaBux xuda, koje cy Ha SEM-y
npuKa3aHe Kao M3ayKeHe, (puiaMeHTHe cTpykrype. [lopen Tora, y mojeqMHUM y30pLHUMa YOUCHH Cy
3HAIM MYIUbCHA Ha 3UJA0BMMA OJacToCIopa, INTO YKazyje Ha akTHBHY mnpoiudepanujy hemuja. Ha
ciukama 39-48 cy nmpukazaHu J0O0HMjeHU pe3ylITaTH.

X L2 e E il S2NP o
Cauxe 39, 40. [Tpuka3 C. albicans Ha 31paBoj mehu (rpyna A) Ha pa3IHIATAM
yBeNIn4amuma.

; 2 - ‘__f».. & 9 g k) . { v :‘ < |
00 20} o Bt - 200y X25000.  10pm € NP

Cauke 41, 42. Ilpuxa3 C. albicans na nospumau 6ene mpibe (rpyna b) na
Pa3IMYUTUM yBEIUYambHUMa.
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Cauke 43, 44. [Ipukas C. albicans Ha oBpIIMHN Oelie MpJbe TPETUPAHE JIAKOM Ca
(byopom (rpyma L) Ha pa3nmuyuTM yBeTUYamUMa.

¢

220KV, _ X700  20pm “R @e@0kv X2,000

Cauxke 45, 46. Ilpuxa3 C. albicans Ha nOBpILIUHU OeJle MpJbE TPETUPAHE MACTOM ca
Ka3zeuH pocdonentuaomM-amophHuM Kanujym ocdartom (rpyna /) Ha paznunaurum
yBEIHYAmbUMA.
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Cauke 47, 48. [Ipukas C. albicans Ha moBpIIMHMN Oelie MpJbe HHPUITPUPAHE
KOMITO3UTHOM cMoJIoM (Tpyna E) Ha paznuuutum yBenndamuMa.
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4.4. UcniutuBame yTulaja Ha heimje Xxymane rHHruBe

4.4.1. MuTtoxonapujaana akrusaoct (MTT)

[IporieHaT MUTOXOHpHUjaTHE AKTUBHOCTH y TPYIH A — HHTaKTHA Iiel) (KoHTpoJiHA Ipyna) H3HOCH
100%. BpennocTu y mpeocranum rpyrnamMa ¢y u3padyHaTe Kao pas3jiiKa y OJJHOCY Ha KOHTPOJIHY Ipyly
(uaraktHa miel)). Hajsehy cpenmy BpemHocT je mokaszana rpyma L[ — 126, 21%, nok cy rpyne b u /|
umaiie Hemto Hike BpeaHoctH (112, 61%, 116, 48%, pecnektiuBHO). HajHroka BpeqHOCT IpolieHTa
MUTOXOH/IpHjaJTHE aKTUBHOCTH youeHa je y rpynu E — 86, 59% (Tabena 13). Huje yodeHa cTaTHCTUYIKU
3Ha4ajHa pa3nuka rpyna b, /I, E y onHOCYy Ha KOHTpONHY Ipyny A, ajli HOCTOJU CTAaTUCTUYKH 3HaYajHA
pasnuka uzmely rpyne A u rpyme L (p=0,018).

Kopumthen je jennodakropcku ANOVA tect, y3 Post-Hoc Bonferroni TecT 3a BUILIECTpYyKa
nopehema (Tabena 13, I'padukon 6).

Ta6ena 13. [Iponenar henujcke BHjaOUIHOCTH.

I'pyna A I'pyna b I'pyna I{ I'pyna J1 I'pyna E

3npasa riiel) beise mpibe Jlak ca CPP-ACP Komno3utHa

dayopom nacra cMoJIa

Cpenma BpeaHocT 100 112,61 126,21 116,48 86,59

Crannapana 18,32 13,75 2323 13,77 11,44

AeBHjanHja

Menujana 108,43 106,68 117,33 110,49 88,08

Hurepkpapriin 4, 25,91 37,77 19 21,23

pacnos

p 0,000*

pl 1,000 0,018* 0,422 0,048

p2 0,906 1.000 0,019%

p3 1.000 0.000*

p4 0,005%

pl: mopeheme rpymne A u Apyrux rpymna;

p2: mopeheme rpyme b ca rpymama 1, [l u E;
p3: mopeheme rpyme L] ca rpynama /] u E;
p4: mopeheme rpyme [l ca rpymom E;
*CTaTUCTUYKY 3Ha4yajHa paznuka p<0,05
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I'paduxon 6. [1pouenar Bujabunaux henuja ruaruse — pubpodracta (Meanjana, MUHIMATHA U
MaKCHMaJTHa BPEIHOCT).

4.4.2. Anxe3uja pudpodaacra 3a noppuuHy yzopaka (CEM ananu3za)

KopumrhemeM CKEHUHT €JIEKTPOHCKE MHKPOCKOTHjE C€ TOTBPAWIO MPHCYCTBO XyMaHUX
¢ubpobacTa Ha MOBPIIMHYU y30pakKa, Tj. Jia je JOILIO J0 HUXOBE aaxe3Hje 3a MOBPIIMHY y30paka. Ha
OBUM mpernapatuma pudpobiactu usrieaajy kao moJuroHainHe henuje ca Mame WM BHIIIE U3PAKCHUM
UTOTLIA3MAaTCKUM Tpoaykeriuma. OB poaykelr oMoryhaBajy anxes3ujy, MUTpanujy u mehyhenujcke
nHTepakuuje. Ha rmehrom moneny y rpynu A (MHTakTHa miel)) Moxke ce BUIETH MPEXACTH Pacrope
MehycoOHo moBesanux ¢ubpodinacta (Cnuka 49). Ha Behem yBenuuamy y HMCTOj Tpynu yodaBa ce
HepaBHa MoBpIIKHA henuja ca 6marum Habopuma u O6paszgama (Crnuka 50). Ha moBpuiunu Oene Mpibe
(rpyma B) ce yoyaBa HEmTO Mame H3pakeHa Mpekacra OpraHu3aimja, ajid Ce jJaCHO YOo4aBajy
anxepupane henmuje (Cnuxka 51, 52). ¥V rpynu L (;1ak ca gpmayopom) ¢pubpobnactu cy CIMYHOT U3TIIEAA,
aJlu Cy ypOHEHH Cy CJI0]j JlaKa Koje je BUJJbMB Ha noBpuInHu npenapata (Cinuka 53, 54). Y rpynu [l He
youaBajy ce M3pakeHu mpomayxenu GubOpoliacra, alu ce youaBajy CKymHMHE OBHX henuja y3 rimolyre
kanuujyM-pocgara (Cnuka 55, 56). Y nocneamwoj rpynu (E) moxe ce youutu apyrauuja NOBpIIMHA
miehu, koja oAroBapa KOMIIO3UTHO] CMOJIM, @ Ha HOj IpynucaHu (GpubpobnacTi ca Mamwe H3pakeHUM
npoxayxenuma (Cnuka 57, 58).
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Cauke 49, 50. IIpukas ¢pubpoObiacTa Ha TOBPIIMHNA WHTAKTHE Tiiehu (rpyna A), Ha pa3TUIUTHM
yBEIMYambUMA.

20KV X2,000 10‘pm

Cauke 51, 52. [Ipuka3 ¢pubpobnacta Ha noBpuHU Oenie MpJibe (rpymna b), Ha paznuuntum
yBeIHYabUMa.

. "‘vk e
20kV - _/X2,000 10pm

Cauxe 53, 54. [Tpuka3 ¢pubpobracTa Ha MOBPIIMHU Oelie MpJbe TPETUPAHE JIAKOM Ca
¢yopom (rpyna L), Ha pa3nUUUTUM yBeTHYABUMA.
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Cauke 55, 56. [Ipuka3 ¢pubpoOnacta Ha MOBPIIMHA O€JIe MPJbE TPETUPAHE ITACTOM Ca
KazenH pochonentuaomMm-amopdHuM Kamujym gocdarom (rpymna Jl), Ha pazmmauTM
yBEINYamUMa.

20kv  X2,000 10um

Cauxe 57, 58. [Ipuxa3 ¢pubpobiacTa Ha HOBpUIMHU Oelie MpJbe UHPUITpUpaHE
KOMITO3UTHOM cMoJioM (Tpyna E), Ha pa3nuuuTuM yBennuamuMa.
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5. TACKYCHJA



5.1. U300p pacTBOpa 3a IeMUHePATU3ALM]Y

Aptudunujenae 6ene MpJbe ce YeCTO KOPUCTE 32 Pa3InYUTA HCIIUTHUBAKA U TO PAI CUMYIHpaha
KJIMHAYKUAX YCJIOBA M HMCIHUTHBAaKka JOCTYITHUX CPEICTaBa y Tepaluju Kapujeca. Y IUTEparypu Cy
OTIMCAHM PA3JIMYUTH IIPOTOKOJIM 33 BBUXOBO in Vitro popMupame, y o0IMKY pacTBOpa WM Tefia, KOju ce
3aCHUBAjy Ha JejcTBY cHpheTHe KHCelnHe, MJIEYHE KUcenuHe, MeTwi audocdonara, ca mwimm 6e3
npucyctBa (ayopuna (114). @peurac m capagHUIM Cy KOPUCTHIM METHIILETYIO3HH TeJl, alu je
MOKA3aHo J1a FheroBa BUCOKA BUCKO3HOCT MOXKE YTHIIATH Ha TU(Y3Ujy KUCEINHA U Ha CMAhEHE CTeTeHa
nemunepanu3anuje (115). Mca u cap. cy 3akibydmyid Ja TpHUCYCTBO (myopa y mpoliecy
JNEMUHEpaIn3alrje, ToceOHO YKOIMKO C€ KOPUCTH Tell, 3Ha4ajHO yMamyje AyOMHY HacTalux Jie3uja u
ryoutak MmuHepaina kon miehu cranaux 3yoa (116). Ca apyre ctpane, 0ene MpJibe ca KapaKTepUCTUIHUM
MOTITOBPIIIMHCKUM TEJIOM JIE3Hje Ce MOT'Y CTBOPUTH y OZICYCTBY (pi1yopa, Tako /ia je y OBOM UCTPaKUBALY
o/1abpaH MPOTOKOJI 3a IEMUHEpanu3aiujy 6e3 dayopa.

HcrpaxuBama Cy mokaszaia Ja U JOCTYIMHOCT CacTojaka 3a JeMuHepaim3yjyha cpencrtBa Moxe
MMaTH 3Ha4ajHy YJIOTYy y lbuXxoBoM ogabupy (117). Y oBoj mUIIOT CTyIUju Cy UCIIUTUBAHU PACTBOPHU KOJU
caapke cupheTHy m MieuHy kucenuHy. Bpemnoct pH kopumhenux pactBopa je y ckimamy ca
Ipernopykama JUTepaType U pe3ylTaTiMa ClpoBe/ieHe MeTa-aHalu3e U u3Hocu o1 4 o 5 (25). Kana ce
rmocMarpa Tpajamke Mpoleca JAeMHHEpaTu3alrje, MOCTOje Pa3IMUUTH TOJAIM Y JAOCTYITHO] HAY4YHO]
nureparypu. Moske Bapupartu o1 Hekoauko 10 1.200 caru (25). Y cipoBeieHO] MHIIOT CTYAH)H, TPajarbe
nporieca popMupama 0enmux Mpsba y rpynu 2 je ouno 96 caru, Kao MITO j€ OMHCAHO Y HEKUM in Vitro
ucrpaxuBambuma (108, 109, 118). Takohe, bexpoy3u u cap. Cy KOpUCTUIIN PaCTBOP UCTOT Tpajama, alu
je campikao xuapokcueTui-1enyao3nu cuctem (110). Y rpynu 4 oBaj BpeMEHCKH Mepro je OMo 3HATHO
nyxu (21 nan/504 cara), kao mTo je penioxkeHo y cryauju [Ipajanatuja u capagHuka. Y TOMEHYTOM
HCTpaXUBamwmy J00HjeHE Cy MOYETHE KapujecHe Jyie3uje miehu myomne 341 um. Y crnpoBeneHoj MujoT
CTYIHjH, ONHUCAHE IOYETHE KapHjeCHE Jie3Hje HHUCY CTBOPEHE, HACYNpPOT TOME, pe3yaTar je Ouo
dhopMupame KaBUTHPAHUX KapHjECHUX JIE3Hja.

[Ipoceuna myOuHa HacTaIUMX OEIMX MpJba je U3HOCHIIA OKO 49 um y rpynu 2 v 0ko 44 um y rpymnu
3, WTO je Mame OJ HaBEISCHUX Yy HEKUM in vitro uctpaxupamuma (108, 112). Ca mpyre crpane,
00jaBJbEHU Cy U PE3YITATH CIIMYHU OHMMA KOjU Cy JOOUjeHH y OBOj UJIOT cTynuju. Hanme, Maranxaec
U cap. HaBojie BpeAHOCTH o1 35 10 52 um, ocuM KoJ npuMeHe MeTuil qudocdonara (Tae cy H3HOCUIIe
oko 86 um) (114). Y rpynama 2 u 3, CEM ucnutuBame je 10kazaino GopMupame apTUPHUIIjeTHUX Oennx
MpJha Ca OYYBaHOM IMOBPIIMHOM TIiiehd M MOTHOBPIIMHCKOM JIEMHHEpPATM3AIMjOM Ca MPOIIUPEHUM
MehykpucranauMm npoctopuma. Koa HEKuX y3opaka y rpymnu 2, youeHe Cy U JOKaJHe 30HEe epo3Hja Ha
MOBPIIKMHY TehH Koje Cy OKpY)KeHE OUyBaHHUM CJI0jeM TKUBA.

Hakon ananmuze noOMjeHMX pe3yidTara, 3akJbydeHO je Ja je pacTBop y rpynu 2 (cupherHa
KHCEIMHA, MOHOKaIHjyM Qocdart, kanuujym xnopun; pH 4,4; tpajame 96 cartu) nao 3anoBosbaBajyhe
pe3ynTare ca Mambe U3paKeHUM epO3UBHUM IpoMeHa Iiehu, Te je 0Baj pacTBOp KOpHIIheH 3a Kpeupame
MOYETHUX KapHUjeCHUX Jie3uja miehu y HacTaBKy UCTPaKUBambA.
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5.2. MopdoJionike mnpoMeHe riiehu CIUTHBAHE METOA0OM CKEHHHT €JIEKTPOHCKE
mukpockonuje (CEM)

MUKpOUHBA3UBHH TPUCTYIT y TEpanuju OEIMX MpJba, OAHOCHO TEXHUKA MHHUITpauuje riehu,
mojipasymMeBa ymoTpeOy HHCKO BHCKO3HHUX KOMITIO3UTHUX CMOJIa Ca BHCOKUM KOC(HIIHjEHTOM
neHerpanuje. 3axBajbyjyhu NpBOM KOpaky y OBOj TEXHHIM, Tj. TPETUPAmEM NOBpIIMHE Tiiehu
XJIOPOBOJIOHMYHOM KHCEIMHOM, MTOCTHXKE CE YKJIalhamkhe BUCOKOMUHEPATH30BaHOT TIOBPIIMHCKOT CJI0ja
miehu. YnpaBo oBaj mocrynak oMoryhasa a ce 0CTBapH J1ejCTBO KalTMJIAPHHUX CHJIA U U3BPIIH yCIICIIHA
uHpunaTpaurja ayOJbUX, JeMHHEpalu30BaHUX 30HA. IIpemMa HekuMm ayTtopruMa, XJIOPOBOJOHHYHA
KHCEJIMHA OCTBapyje MBOCTPYKO BehM €pO3MBHHU yUWMHAK y OJHOCY Ha opTodocdopHy kucenuny (27,
119). Taxohe, y oBoj TexHuuu uWHUATpaIMje 3HaYajHa je TpuMeHa eraHosa. OBa (daza, mopen
JEeXHIpaTalyje MOTIOBPIIMHCKE Jie3Wje, YTUYe Ha CMambemhe KOHTAKTHOT yIla W TMOOOJbIIamke
uHpunTpanyje o6ene Mpsbe KOMIO3uTHOM cMoJioM (120).

[lomanm w3 nuTeparype ykasyjy Ha YCHENIHOCT MHOUITpauuje apTUQUIMJaATHUX KapHjeCHHX
Jie31ja U 0CTBapeHy 3a/10BoJbaBajyhy nyouny nenerpanuje (112, 121). Ilapuc u capaguunu cy y in vitro
UCTpaKMBamwy MOKa3aly 3Ha4ajHO Behy MeHeTpalnjy HUCKO BUCKO3HE KOMIIO3UTHE CMOJIE y MOYETHE
KapHjecHe je3uje miehu Ha HUBOY jaMHIla U pUCypa y OJTHOCY Ha Apyre KOHBEHIIMOHATIHE MaTepujalie 3a
3asnBam-e (pucypa (72). CnnaHo mOMeHyTHM pe3yaTatuma, [Ipacana u capagHuIy mokasaiu Cy 3Ha4ajHO
Behy moryhHOCT meHeTpanyje HMHQWITPAIMOHE CMOJIE Y OJHOCY Ha pas3nyuTa CpEeIcTBa 3a
pemunepanuzannjy (122). Pama m cap. cy takohe ykazanm nma Behy moryhHocT mneHerpanuje
MHPWITpallMOHE CMOJIE Y OJHOCY Ha Tpemnapare ca kazewH ¢ocdornentumoMm amMopGHUM KaIdjyMm
docharom (ca mmm O6e3 ¢uyopa) W cpencTtBa ca OMOAKTHBHUM CTakKJIOM (KaJllW]yM-HaTpH]yM-
dhocdocunukar) (27). Joi jeHO UCTpaKUBAE j€ TOKA3aJI0 J1a MOTYhHOCT MeHeTpaliyje macre ca Ka3enH
dbochonentuaom amophHUM KaaiujyMm (ocdaroM je HIKa y OCHOCY Ha MHPMITpainoHy cMoiry (55).
Pesynraru Hamier ucrpakuBama Cy Yy CKJIaJy ca HaBeEHMM Haja3uMa Yy JIOCTYIHO] JIMTEpaTypHu.
KommosutHa cMoiia je Ha NONpEYHOM TMpeceKky IMoka3zaina Hajsehy MoryhHoCT mpoaupama y
JNeMHUHEepaI30BaHe 30HE KCIOJ MOBPIIMHCKOT cjoja Oenux Mmpiba. Mmak Tpeba uMatu y BUAY U
onpeheHa orpaHuuyema in Vifro CTyauja. YCIENIHOCT MpPUMEHE MOMEHYTUX CpeICTBa 3a
pPEMUHEpaIN3allk]y 3aBUCH M O]l KOHIIEHTPAIIMOHOT TpajujeHTa joHa Kanmujyma u docdara, yruiaja
IJbYBAYKE U 3a MOCTU3amkE MyHOT edekTa noTpedHo je Bpeme. [loTrpedHo je y Oynyhum uctpaxuBamuma
MOTBPUTH YCIIEUTHOCT OBUX Mpernapara U y KIIMHUYKUM yCIIOBUMA.

CEM ananusa je omoryhuina aerajbaH yBUJ y MOP(QOJIOIIKE TPOMEHE MOBpLIMHE Iviehu HakoH
IIPUMEHE pPa3IYUTUX TEepPaANMjCKUX MPOTOKONA, MPU YeMy Cy YOoueHe 3HayajHe pasiuke Mmehy
UCIHUTHUBAaHUM rpynama. HenpaBuiHa U M3MemeHa MOBpLIMHA Oene MpJbe, ca 30Hama €pO3UBHUX
IIPOMEHA, Y OIHOCY Ha MHTAKTHY Iel) moTBplyje 1ejcTBO AeMUHepaIn3alMOHOT pacTBOpa U yKaszyje Ha
HapylleHy MOBPIIMHCKY MHUKPOCTPYKTYpy miehu. Y ogHocy Ha Mopdosomke KapaKTepUCTHKE
MOBpIIMHE Oesie MpJbe, HAKOH TpeTMaHa JIakoM ca (JIyopoM UM IMacToM ca Ka3euH (ocdornenTuioMm
aMophHUM KaIujyM ¢gocdaroM youaBajy ce jacHe mpomene. Y rpynu Ll BU/bUB je paBHOMEpPaH c0j
KOjU TMpeKpuBa MOBPIIMHY IehHOr Mozena, JOK MPUCYCTBO KallujyM-(ochaTHUX MNpenunurara u
OJICYCTBO €KCHOHUpaHUX DiehHux mnpusmMu y rpynu Jl cyrepumry e(duKacHOCT Ipemnapara y
cTa0WIIM3alMju TOBPIIMHCKE CTPYKType M JompuHOocy pemunepanmzauuju (123). YV rpynu E,
MHOWITpAllMOHA TEXHUKAa TMpaheHa NoJIMpameM pe3ylTupaja j€ XOMOICHOM M YjeJIHAuYeHOM

66



MTOBPILIMHOM, IIITO MOYKE JIOMPUHETH MOO0JBIIAKY €CTETCKUX U (PYHKIIMOHAIHUX CBOjCTaBa Iiehu, Kao u
CMambeHkhy PUJeMYUBOCTH 3a hopMupame ouodumma.

Jomn jeman 3HayajaH acmeKT je pa3Mmarpana Tpyla HCTpaKhBada, a OJHOCHU CE€ Ha IPUCYCTBO
CaJIMBApHUX MPOTEHHA U APYIHX OPraHCKUX MaTepuja y HOBPIIMHCKOM CJIOjy U TEJTy MOYETHE KapHujecHe
nesuje riiehu. [TocTaBuio ce muTame y K0joj MepH MOTY YTHIIATH Ha IMPOIIeC Harpu3ama oarosapajyhom
KHCEITMHOM U JIyOMHY TIeHeTpaIrje cMoite 3a nHbmirapiujy (124). Tomes u cap. Cy HCIUTUBAIH YTHIIA]
yrnoTpedy HaTPHjyM-XUIIOXJIOPUTA KA0 CPE/ICTBA 3a SIMMUHAIIN]Y IPOTEHHA, TPE Harpru3ama MOBPIINHE
miehHUX Mojena KHCEIMHOM, i Yy CBOM HCTPaXHBamky HUCY pa3MaTpaid IyOMHY IEHETpanuje
nHUATpanHoHe cMoJie Beh HuCKoBHCKO3HOT aaxe3uBa (125). Iloganm u3 nureparype u U3 KIMHHYKE
IIpaKce yKa3yjy Jla c€ KOHBEHIIMOHAJIHO JOCTYITHA CMOJIa 32 HH(MUITPALM]y OCUM yIIOTpede y Tepanuju
MOYETHUX KapHjeCHUX JIe3uja iehu, KOPUCTH U y Tepanuju MOJApPHO-UHIIM3UBHE XUIIOMUHEPAIN3aBH]e
(MHUX). C o63upom n1a je mokazad nmoehan caaprkaj opranckux marepuja y rehu 3axsahenoj MUX-om
(126), y Oynyhum ucTtpakupBamuMa, MOXKE C€ pa3MOTPUTH M TNPUMEHA HATPUjyM-XUIIOXJIOPHUTA 3a
KOHJMIIMOHHpAe TIIehu mpe caMor MpoTOKoJIa 3a MpUMeHy HHpuITpanuone cmoie. beros yrumaj Ha
TyOWHY MEHETPaIHje CMOJIe C€ MOXKEe ITOCMaTpaTu Ha rmonpedyHoM npecexky Ha CEM-y.

[Mopen mudy3uje pe3nayaTHIX MOHOMEPA, METAaKPHUJIATHE CMOJIE CY IOIJI0KHE arlCOPIIIUjH BOJIE,
IITO MOXeE JIOBECTH 0 XHAPOJIN3E MOHOMEpA U KuAama ecTapckux Be3a (127). In vitro ctynuja xojy cy
crpoBesi ApciiaH M CapaJHHIM, y K0joj je ymopehuBaH yTHIlaj mpoieca cTapema Ha HHPIITPALUOH Y
CMOJTy, aaxe3uBe W 3aimBade (ucypa, mpu uyemy cy y3opuu Owm wm3noxkeHu 10.000 numkimyca
TEPMOIMKINpamka (CKBUBAJICHTHO JEHO] TOJWHU CTapema), MokKa3aua je 1a WHUITparuoHa cMmola
CKJIOHH]a aTriCOPIITU]H BOJIE Y OJHOCY Ha aaxe3uBe u 3anuBade (128). HaBeneHa mojaBa Mmosxe ce JOBECTH
y Be3y ca Behum ynenom xuapodumnor moHomepa TEGDMA y cactaBy nHpMITpalluoHE CMOJIE, IIITO
MOTEHIMJATHO MOXE YTHIIATH Ha JIYTOTPAJHOCT TpeTMaHa MHPWITpamnuje OelMuX Mpjha y OpPaHO]
cpeauHu. Y OKBUpPY Oyayhux MCTpaKMBamba, MOXE C€ MPATUTU YCIEIIHOCT TPETMaHa Y KIMHUYKUM
yCIIOBMMa M €BEHTyallHa I0jaBa CEKyHJIapHOr kapujeca. OcuM Tora, y in Vitro ycioBHUMa C€ MOTY
WCIUTUBATU NPOMEHE MOBPUIMHE Iiehy HAaKOH LUKITyca TEPMOLIMKIMPamha U Y K0jOj MEpU JIETEKTOBaHE
MIPOMEHE yTUYY Ha MPUJEeMUHBOCT 32 (OPMUPAEHE MOHOMUKPOOHOT WJIU MOJMMHUKPOOHOT OModriMa 1
MIPOMEHY MUKpOTBpaohe riehu.

5.3. Mukporspaoha riiehu

5.3.1. U360pa meTone Mmepema TBpaohe riehu

Kana ce roBopu o marepujasiuma, TBpAoha ce Moxe JepHHHCATH Kao OTHOPHOCT oapeheHor
MarepHjaia Ha poAUpame HEKOT APYTOT, CTPAHOT Teja Y HBEeroOBY CTPYKTYPY U KpPO3 HETOBY MOBPIIUHY.
OcHuM OTHOPHOCTH Ha HPOJUPAE, MOKE CE MEPUTH U OTIOPHOCT Ha rpedame WM YIyOJbHUBambe.
IIpencraiba 3HaUajHy 0coOuHy, Oyayhu na ykasyje Ha OTHOPHOCT Ha Aedopmaliyje, ajly je BaxHa U 'y
oJpehuBamy OTIIOPHOCTH MaTepHjajia Ha Tpoulewme. TBphe marepuje, a Tako U Pa3IUUYUTH MaTepujai,
YIJIAaBHOM MMajy CJIOKEHY KPUCTAIHY CTPYKTYPY.
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OcHoOBHa TMojeNIa Pa3IMUUTUX HAYMHA MEpema MUKPOTBpAohe je Ha cTaruuke (MIPUTUCAK ce
MOCTETEHO NMPUMERYje Ha UCIIUTUBAHY MOBPIINHY) M JUHAMUYKE (IpHMEHa T3B. Op3ux ontepehema).
Hajuemthe ce mpumemyjy BukepcoBa (uHaeHTep y 0ONMKy udeTBOpocTpaHe nupamuae), Kuymosa
(namenTep pombouaHOT 00MKa), BpruHenoBa (MHAESHTED je Kyria O/ YelnKa uiv kapouaa), Poksenosa
MeTojia (TIOCTOjH BHINIE THIIOBA MHACHTepa). On auHaMuukux n3nsajajy ce [llopoa Metona m metona
o JIuOy. [locebHO ce m3nBajajy Mepema MUKpPOTBpAohe U HaHOTBpIohe, Ka0 caBpeMEHHjEe METO/IEC 3a
MpeLr3Ha MEpemha MabHX Y30paka MM TAaHKHUX CJI0jeBa MaTepHjaja.

Mepema MuKpoTBpAOohe riehu 3axTeBajy na MOBpIIMHA Koja ce TecThpa Oyne IiaTka, paBHa M
napasiesina ca nojajgoroM. Heku ayropu cy momohy CUITMKOH-KapOUIHUX a0pa3suBHUX JTMCKOBA, y3 BOJACHO
xjahewe, BpIIWIN 3apaBkuBame nospunHe miehu (112, 114, 129). VcroBpemeHo, NmpHjaBuiIn cy U
ryouTaKk NoBpHIMHCKOT cioja riehu oa oko 100 um. Y 0Boj qucepraiuju, HHTETPUTET HOBPIIMHE Iiehu
je Ouo ouyBaH M HUCY KopullheHH HaBeneHU aOpasuBHU mnoctynuu. Crtora, Mepewme MUKpOoTBpraohe
MetonoM Vickers nnu Knoop nHuje Ouno moryhe. HaBenenu HaunmHu onpehuBama MukpotBprohe
3aXTeBajy 3apaBHECHY MOBPIINHY, MapaJIeTHy MOJUI03U, KaKo OM ce IujaroHajie OTUCKa KOJU MHAEHTEp
OCTaBJba MOTJIE MpeU3HO u3MepuTu. OnabpaHo je TMHAMHYKO Mepeme MUKpoTBpAohe miehu, momohy
unaenrtepa chepHor oonuka u Oliver Pharr MaTeMaTUYKOT MOJIeJIa U3padyHaBamba BpeAHOcTU. Onucanu
Ha4YMH MEpemha MUKPOTBIOhe iehu je mpuMemnBaH M ONKUCaH y 1ocTymnHoj nuteparypu (130, 131).

Oliver Pharr mognen je omucan 1992. roguHe y uuiby H3padyHaBama TBpAohe M Mopyia
enacTHyHOCTH. JeuHuIe ce Kao aHaTUTHYKA METOA KOja Ce KOPUCTH Y OKBHPY HHCTPYMEHATAITHE
HaHOWHJIEHTaIMje Wi MukpouHaeHtanyje (132). YV omgHoCy Ha TPEeTXOJHO ONHCAaHE HAYWHE
onpehuBama TBpAOhEe pa3IUUYUTHX MaTepHjajia, CYIITHHCKA pa3jidKa ce omiefa y aHaJIW3u KpPUBE
ontepehema u pactepehema Tokom nHIeHTanuje. [lapameTpu Koju Cy BaXKHU 3a MPELU3HO MEPEHE CY
CHJIa YTHCKUBamba, JyOWHa TpoIupama HHICHTEPa U eJaCTUYHHU TIOBpaTak HakoH pactepehema (Cnmka
14). Kao mro je Beh HarnamieHo, He aHAIM3UPa]y ce€ AMjaroHaje OTUCKA WHIEHTEepa.

5.3.2. Bpennoctu Mepema MUKpOTBpaohe

Mepemwe TBpmohe miehu Moke mokasaTH Aa JM je JOLUIO JIO MOOOJBINAa MEXaHWYKHUX
KapaKTepHCTUKa TIOYETHE KapujecHe Jiesuje miehu HakoH ymoTrpeOe pas3iIMYuTUX CpeicTaBa 3a
peMHMHEpanu3alyjy Wik TpeTMaHa KOMIIO3UTHOM cMoyioM. OBa Mepewma HEe MOTY HJIEHTH()HUKOBATH
IPOMEHE y MUHEPAIIHOM CacTaBy INiehu, anu mojany U3 JIUTeparype 0Ka3yjy Ja yCHEIIHO O/pakaBa
MpOMEeHYy BheHnX Mexannukux ocoouna (108, 133, 134). V oBoj AucepTanuju, youeHo je€ CTaTUCTHUKU
3Ha4ajHo noBehame BpeaHOCTH MUKpPOTBpAohe miehu HakoH nHMITpaIuje 6enux Mpjba KOMIIO3UTHOM
CMOJIOM y OJIHOCY Ha HeTpeTHupane Oerne sne3uje. Hajuuxka cpelmba BpeIHOCT U3MEPEHa je KOJ MOYETHUX
KapujecHux jiesuja miehu, mro je Ouo u 04eKHBaHO M y CKJIaay ca mojauuma u3 aureparype (12, 25,
27). OBakaB pe3ynTaT MOXKe ce 00jaCHUTH XeMHUJCKUM IIPOMEHaMa 1 peMo/IeIoBambeM MehHUX Ipu3Mu
y MOTIOBPLIMHCKOM cJIOjy Oene MpJbe, KOoje JOBOJE JI0 LIMpEHa MHTEPIPU3MATHUYHUX MpPOCTOpa M
cMamemwa TBpiaohe TkuBa (27). AHanM3a pesydrara nacte ca kazeuH (ocdonentuioM amopdHUM
kanuujym ocdarom u naka ca diyopoM ykasyje Ha TpeHa nosehama mMukporBprohe riehu, anu To
nosehame HHje NMOKa3alo CTaTUCTHUKY 3HauajHOCT. ViMajyhu y Buay cBe mOMeHyTe pe3ynTare, pajHa
XHIIOTE3a OBOT JIeJIa UCTPAKUBAha C€ HE MOXKE Y MOTITYHOCTH ITPUXBATUTH.
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OpraHcku MaTpuKC KOMIIO3UTHE CMOJIE je y HajseheM MpoLeHTy cacTaBJbeH O] TPUETHIICH ITHKOI
mumetakpuiata (earn. TEGDMA). OBaj MOHOMEp MMa BUCOKH CTETICH KOHBEP3Hje, HUCKY BUCKO3HOCT
U Mally MOJIEKYJIapHy macy. Joml jenHa o HeroBuUX Mo0pux ocobuHa je MoryhHOCT mpomupama y
MOPO3HY CTPYKTYypy Oeile MpJjbe ¢ TOCICAWYHO I[ONMYyHaBamke CYONMOBPIIMHCKUX — 30HA
neMuHepanm3anvje. Ha Taj HauymH Joma3u 7O CTBapama CBOjeBpcHE nudy3woHe Oapujepe, a
HCTOBPEMEHO ce Mo0o0JbIIaBajy MexaHu4ka cBojcTBa miehu. McrpaxuBama [lapuca u capagauka cy
Takolhe mokasaina na nHpmITpanuja 6eImx Mpiba KOMIIO3UTHOM CMOJIOM MOe noBeharu TBpiohy rnehu
(73). Cimune pesynrare je uMana u ctyauja Mangase u capaJHUKa, KOjU Cy OBY CMOITy yriopehuBanu ca
IpYyruM MarepujaiimMma (BOJeHa CycneH3uja cuiuimjyM-auokcuaa) (108). Mnak BehnHa mux HaBoau
HIDKE BPEHOCTH TBpaohe riiehu cMonom nHpuITprpaHux Oenmmx Mpiba y OAHOCY Ha 3apaBy el (112,
134), mto HUje y camIacHOCTHU ca pe3ylTaTuma oBe Jucepranuje. Te Huke BpeIHOCTH MUKpPOTBpohe
C€ MOTY ITOBE3aTH Ca CMambEeHUM CTEIIEHOM KOHBEP3Hje MOHOMEPA MIIM HETIOTITYHOM ITOJIMMEPHU3AINjOoM
(129). Takohe, HeTOBOJLHO Tpajarke MOCTYNKAa WHQUIATpalMje WIM KOHTPAKIMja KOMIIO3UTHE CMOJIE
TOKOM TIOJIMMEPH3aIfje MOTY JIOBECTH JO HEMOTIIYHOT IMPOJOpa CMOJIE M HEaJCKBAaTHOT 3aITHBAha
MMOPO3HUX CTPYKTYypa y MOUYeTHO] KapujecHo] ne3uju mehu. Kao mocnenuia, tBpaoha rmehu nehe ounu
MpHUOSTMKHA BPETHOCTUMA 3/IpaBOT 3yOHOT TKMBA. bexpoys3m u cap. mManu cy Jpyraduje 3aK/bydKe y
OJIHOCY Ha OBY JIMCEpTaIr]jy. Y BUXOBOM HCTPAKHMBaBkHy HHPIITpAIIMOHA CMOJIA je TIOKa3ajia 3Ha4yajHO
Mame nosehame MukpoTBpAohe miehu y OocHOCy Ha macTy ca Ka3euH (ocdonentuaoM amophHuM
kamujym (ocdarom (y3 momarak (iyopa) m mpemnapar Ha 0asw XHUIApOKcHamarurta, uiyopuia u
kcunmurona (110).

[IpuMena paznuuuTHX Tpenapara ca (GIyopuauMa Ce YeCTO Ha3WBa ,,3JTaTHUM CTaHIApIOM‘ y
MIPEBEHIIM]A ¥ TIPOQIIIAKCH Kapujeca. PesynTaTu BuIlle HCTpakuBama TO W MOTBphyjy (60, 62, 135).
Takohe, mogarm U3 nuTEepaType ykazyjy Ja jeé BHCOKOKOHIICHTPOBAaHM Jak ca (yopom eduKacaH y
penyKuju Kapujeca u 1a 00e36ehyje myrorpajae pesynarare 6e3 mojaBe HexxeJbeHnx edekara (136, 137).
Jour jemHa o1 HETOBUX MPEAHOCTH j€ jeIHOCTAaBHA KIIMHUYKA MPHUMEHA, ITO OJIroBapa u TeparneyTiuma u
narujeHTuMa (Kako JeIy Tako M oJpacimMa). 3a pasiuKy O JaKoBa, PacTBOPU ca (IIyopoM Cy
€KOHOMUYHH]a OTIIIHja, AJIK MOCToje opel)eHa orpaHnuemha y HHauKaujama. He Mory ce mpumMmemHBaTi
Ko/ iene Mutahe o1 6 ToJTMHA WITH KOJT 0c00a Koje YCIIe ] IPUCYTHE IICUX0-(PU3UYKE OMETEHOCTH Y Pa3Bojy
HE MOTY UCIIPATHTH WHCTPYKIM]jE TOKOM CTOMATOJIOMIKE MPOIeaype. Y OBOM HCTPaXHBamy KopulrheH
je ak ca opranckum paypuauma. MaUIMjaHa KOHIIEHTparuja Giayopa y paOpruiKoM MakoBamy U3HOCH
7700 ppm, 1ITO je HIKa KOHIIEHTpAIMja Y OJIHOCY Ha KOHBEHIIMOHATHU 5% HaTpujyM-ayopun (NaF).
A, mpema cMepHMIIaMa Ipou3Bohaua, HAKOH alUIMKAIMje Jlaka Ha MOBPUIMHY 3y0a, J0JIa3u JIo
ucrapaBama pacTBapadya u 10 noBehamwa koHIEeHTpanmja Giyopa (YETUPH MyTa Y OJHOCY HA MOYCTHY
BpenHocT). JlogatHa mo3UTHBHA OCOOMHA je IITO OopraHcku ¢guyopuan (opmupajy crabuiaH, TaHak
¢bunM Ha noBpuIMHY Tehu, 3axBasbyjyhu cB0joj ocoOuHu cypdakranTa, Koju mMoOOJbIIaBa PETEHIIN]Y
nmaka U omoryhaBa Ay aHTHOAKTEepHjCKU edeKkaT M peMHHepalu3alujy 3yOHOT TKuBa. AKO ce
MIOCMAaTpa KIMHUYKH acTleKT, OPraHCKHU JIAKOBHU ca (pIIyopoM ce MOCTaBJbajy Yy TAHKOM CJI0Jy KOju ce Op30
CYILIY, IIITO je MMOTOJIHO 32 LIEJIOKYIHY MeANjaTPUjCKy HOIMYIaluj]y.

VY KJIMHUYKO] MPaAKCH YECTO Ce MPHUMEY]y M CPEeACTBa ca KazenH (ocdonenTHaioM aMophHUM
kanuujyMmdocdarom, Tako a cy mbErosa ynora 1 €epUKacHOCT NMpeaMeT pa3InuUuTHX UCTpakuBama (59,
138). Ilpenopyke 3acHOBaHe Ha HAayyHHM JlOKa3MMa yKa3yjy Ha MO3UTHBHE €(eKTe NMPHUMEHE OBUX
npemnapara. Melhyrum, npema nojanuma u3 JAOCTYIHE Hay4yHe JUTeparype, (pIyopuad U Jajbe UMmajy
HIMpY KIMHUYKY npumeny (139).
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OBO UCTpaXMBamke MOKA3aJI0 je MPUOIIKHE Cpeibe BPeAHOCTH TBpaohe miehu HakoH npuMeHe
naka ca (GpayopoM u macte ca kazenH pocdonentuaom amophHuM kaaujymdocdarom. OBe BpeaHOCTH
Cy HIKe o1 TBpAohe 3/1paBe Tiiehu 1 cMosioM HHPUITPpUPAaHUX OeNTUX MpJba, alli Cy BUIIIE O/ H3MEPEHUX
BpPEIHOCTH TBpAOhe MOYeTHUX KapujecHUX Jiesuja miehu. TpeTMaH HHCKOBHUCKO3HOM KOMITO3UTHOM
CMOJIOM C€ CIIPOBOJH y jEIHOj MOCETH, TaKo Jia C€ OJMax HAKOH MHQHUITPALHUje MOTY JETEKTOBaTH
npoMeHe y tBpaohu miehu. MexaHuszam JenoBama mnpemnapara ca ¢uyopoM (y OBOM  CIy4ajy
BHCOKOKOHIICHTPOBAHOT JIaKa) M MacTe ca kKazeuH ¢ocdonentuaoM amoppauM Kaiujympocdarom je
Apyradju U caMa JMHAMHUKa OBOT IpOIeca 3aXTeBa TY)KH BPEMEHCKHU MEpUOJ Kako O ce rmoxa3alin
pesynraru. Y OBOj AUCEPTAlMjH, NACTa j€ alJTAKOBaHA CBAKOJHEBHO TOKOM 4 Henesbe (28 mana) (140-
142), nok cy y30puu TpeTHpaHH JaKoM ca (pJIyopoM TOKOM OBOT IepHoja OMIN CKIAJUIITEHU. Y JalbUM
UCTpaXMBakbUMa MOXE C€ Pa3MOTPHUTH MPOAYKEHa NpUMEeHa macTe ca KasewH Qocdomnentuaom
amopHuM kanuujymdocharom u mnopeheme pesynrara ca pesyaTaTMMa OBE CTyauje. YIpPKocC
onpeheHuM orpaHWUYECHUMA in Vitro UCTPaKWBama, MpHMEHa Jilaka ca (IyopoM M IacTe ca Ka3ewH
dbochonentunom amophuuM Kanuujymdocdarom je mokazajga MO3UTUBAH TEpanujcku edexar u
TEHJICHIIU]Yy oBehama BpeTHOCTH MUKPOTBpIohe riehu y oJHOCY Ha MOYETHY KapHjecHY Jie3ujy rehu.
Jlobujenu pe3ynraru cy OWIH y CKiIaay ca Hajasuma y auteparypu (142).

Kao mTo je Beh HammamieHo, in vitro CTyauje C€ YeCTO KOPHUCTE 3a MUCIUTHBAE PaA3TUUUTUX
ocobuHa mehu, ykibyuyjyhu TBpaohy, XxpanaBocT NOBPILIMHE, TPUJEMUYUBOCT 3a hopMupame dnoduima.
VYcHa aynsba je IMHaMHYHA CpeArHA y KOJOj C€ HEMPEKUIHO OJ[BHjajy MPOIECH JeMHHEpaTU3aiuje 1
peMuHepanu3anuje Ha moBpmuHMA 3y0a. Takohe, mibyBauka MCIOJbaBa CBOjeé MEXaHMUYKE W XEMH]CKE
3amtuTHe epexre. Onucane ycioBe HUjE JeIHOCTaBHO MCTIPATUTH Y €KCIIEPUMEHTAIHOM UCTPAKUBAbY,
TaKo Ja Tpeda pa3MOTPUTH TO Kao jeTHO OJ] OTpaHUYCHa OBOT UCTpaKUBama. Pa3Boj kapujeca je ClIoxKeH
MPOIIeC KOJU je CBE 10 TojaBe KaBuTeTa peBep3uduian (140). MukporBpaoha jecTe BakaH Mmoka3aresb
TEpanujCKoOT ycIiexa, aju HUje jeIuHU, TOCeOHO Kajia ce TOBOPH O CPEACTBHUMA ca (hIIyOPOM U KaJIIHjyM-
dbocdarom. OBa cpencTBa MOTY JIOBECTH JI0 3ayCTaBJbamba Kaprjeca i MUHEpaIU3allyje OBPIIUHE Tiiehu
KOja je YUHU OTHOPHHUJOM Ha JajbU Mpolec AeMUHEpalln3aluje, a Ja pu TOME MPOMEHa y BPETHOCTH
MHKpOTBpAohe HHje join yBek 3HauajHa. Tako 1a, mpoMeHe y MUHepaiHoM cactaBy (momohy SEM/EDX)
U OTIIOPHOCT OBAaKo TpeTupaHe noBpuMHe riehu Ha npomene pH BpenqHocTu Mory 6utu tema Oyayhux
UCTPaKHBabA.

5.4. llpujemuuBoct 3a popmupame onopumima

5.4.1. IlpujemuunBoct 3a popmupame dnopusma Streptococcus mutans

VY 0BOM HCTpaXMBawy UCIUTHUBAH j€ YTULA] PA3IMUUTUX CPEJICTaBa KOja C€ KOPHUCTE y Tepanuju
MOYETHUX KapHjeCHUX Jie3nja miehu Ha MmpujeMuuBOCT 3a (opMHpame MOHOMHUKPOOHOT Ouoduima
(Streptococcus mutans). Pezynratu kBaHTU(UKaLMje OaKTepHje M0 MIJIWINTPY Y30pKa y OKBUpPY OBE
JMcepTanuje Cy MOKa3aau CTATUCTHYKU 3Ha4ajHy pa3luKy Mely MCIUTHBAaHHMM rpynama, Tako Ja je
pajiHa XUIIOTE3a OBOT Jiefla UCTpakuBama npuxsahena. [ToBpumHa nHTakTHE Tiehy U MoBpIIMHA Oese
MpJbe HHUCY NOKa3ajie 3Ha4ajHy pasiuKy y NMPUJeMUUBOCTHU 3a Streptococcus mutans. Y UCTPAXUBABY
A3u3He3xaza u cap. je Takole mokazaHo Ja HeMa CTaTUCTUYKH 3HayajHEe Pa3iIuKe y aaxe3uju S. mutans
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3a MOBPIIWHY MHTAaKTHE Iiehu u modetHe kapujecHe nesuje mehu (60). [Toho u cap. cy ucnurupamm
yTHUIIa] TOBPITUHCKE MOP(DOIOTHjE Pa3TUUUTHX MaTeprjaia Ha aaxe3ujy S. Mutans. Pe3yararu \UXOBOT
UCTpaXXMBamba yKa3yjy Ja MOBPIIMHCKA XPATaBOCT HE YTUYE 3HAYajHO 32 a[Xe3ujy IOMEeHyTe OakTepuje.
Kapakrepuctuke koje cy HaBeld Kao 3HadajHUje Cy EINEKTPOCTATUYKE OCOOMHE MOBPIIMHE U HhCHA
xuapodobHocT (143). Ca gpyre cTpaHe HEKM HCTPaXHMBAaYW Cy HaBelIM OYEKHBAaHO moBehame
MIPUjEMYHUBOCTH 3a TOBPIIMHY Oelie MpJbe ¢ 003upoM Ha Moryhe mmojaBe mOpo3WTeTa Ha MOBPIIUHH
HaKOH Tporieca popMupama 0emux MpJba y in vitro ycnoBuMma (144).

[ITo ce Tnue nHPUATpAIIOHE KOMITO3UTHE cMoute, CoJiej U cap. Cy YTBPHIIHU J1a OCUM TTOBOJHHOT
yTHIIaja Ha MEKPOTBpAohy riehu, Moxe TOBECTH 0 CMamkemha ajixe3uje 0akTeprja Ha HHPUITPUTPAHY
noBpiiuHy 3y0a (144). Pe3ynratu oBOT MCTpakuBama, KOjU Cy Yy CKJIaay Ca MPETXOJHO HaBEICHUM
noJlaliuMa U3 JMTeparype, ykasyjy Aa Oesa MpJba HAaKOH TPETMaHa KOMIIO3UTHOM CMOJIOM HMje Ouila
npujeMunBa 3a oBy Oakrepujy. bpoj hopmupanux GakTepujcKuX KoJOHH]a je OMO CIMYaH Kao M HaKOH
TpeTMaHa kazewH ¢ocdornentuaom amopPHUM Kamiujym (ocdaroM, HEMITO MamH y OJHOCY Ha
MHTaKTHY miiel) 1 moBplIuHYy Oeiie MpJbe, anu 0e3 CTaTUCTHYKM 3HauajHe pasnuke. [loBosbaH yTHIA)
HAKOH MOCTYyIKa HHQUIATpALIUje MOXKE ce 00JaCHUTH YHHEHUIIOM Ja HUCKOBHCKO3HA KOMIIO3UTHA CMOJIa
UCIy’khaBa MHUKpPOTIOPO3UTETE Ha NOBPHIMHM IviehH, a HAaKkoH MoJupama MOBpPIIMHA je IVaTka U
MIPHjeMUYUBOCT 3a (hopMupame Onoduima je CHUXKEHa.

Pesynrarun xBanTuduKanuje S. mutans HakOH TpeTMaHa Oele MpJbe JIakoM ca (DIyopoM HHUCY Y
CKJaJly ca HajJa3uma y JHUTepaTypu. Y HalleM HCTpakHBamby OBa TECT Ipyla IoKa3ajla je HajBHIle
BPEIHOCTH CTBOPEHHX OAaKTEPHJCKUX KOJIOHMja. Yay W cap. Cy y CHpPOBENEHO] CTYIWjU YKazald Ja
MIPUMEHa Jiaka ca (pIIyopoM CTaTUCTHYKH 3HAYaJHO CMamYyje MprjeMunBOCT oBe O6akrepuje (145). Cauune
pe3yaTaTe uMasna je u in vitro CTynmja y Kojoj je yrnopehuBan yTuiaj 1aka ca gpayopom, nHUIATpAIIMOHE
CMOJIE U TIAaCTE ca HAaHOXUAPOKCHUAIIATUTOM Ha anxe3ujy S. mutans (60). ApciaH u cap. Cy yTBpAWIHU Ja
HaKOH MHQWITpaluje, TOBpIIMHA Oele MpJbe je Mame MpHjeMYHrBa 32 MOHOMHUKpPOOHH Onodrmm (S.
Mutans), a na nak ca ¢IryopoM 3HauajHO CMamYyje Ty npujeManBocCT (144).

Merona naHyaHe peakiyje mojMMmepase y peaqiHoMm BpemeHy (eHmi. gPCR) ce 4ecTo KOpUCTH 3a
KBaHTHU(UKALM]Yy pPa3IMYUTUX MHUKpoopranuzama (146, 147). YV oaHocy Ha KOHBEHIHMOHAIHO
npedpojaBarbe (HOPMHUPAHMX KOJOHH]ja, OBa MeToAa HMMa Behy CEH3UTHBHOCT, OIHOCHO MOXE
nerekroBaTu HUcke HUBoe nuibane JIHK vak u kon mpucyctBa manor 0poja MUKpOOpraHu3ama.

Kao u ko mpedpojaBama hopMupaHux KoioHuja Streptococcus mutans, METOAa TJaHYaHE peaKinje
NoJMMepas3e y pealHoOM BpeMeEHyY je Mmokaszajia 3Ha4ajHy pa3jiuKy Mel)y HCIMTHBaHMUM Tpylama, Tako 1a
je paziHa XumoTesa OBOT JieJia UCTpaKKBama rprxBaheHna. Ananu3upajyhu nojgarke kBaHTHU(HUKAIHje OB
OakTepuje U3 JIUTepaType, OBaj pe3yiITar nokasyje oapeheHa ojcrynama. Y JIuTepaTypu UMa HaBoJa Aa
pasiiuKa y XparnaBoCTU ¥ MOP(OJIOTHjU TTOBPUIMHE ey U pa3nuunuTHX MaTepujajia yTHIe Ha aXxe3ujy
6akrepuja (144). Mehyrum, Hanaszu Iloha u capannuka ykasyjy Aa Mop¢oJoruja noBpumHe He yTHue
3HauajHO Ha MPUJEMUYUBOCT 3a MOMeHyTy O6akrepujy (143). OBaj HaunH KBaHTU(UKaIMje OaKkTepuje HUje
MI0Ka3a0 3HauajHy pasiauKy u3Mel)y MoBpIIMHE UHTaKTHE Iiehu u Oene MpJbe, IITO je y CaracHOCTH ca
HaJla3uMa MpPEeTXO0AHO NoMeHyTor ayropa. [loBpmmua Oene Mpsbe TpeTHpaHa MAacTOM ca Ka3euH
dochonentuom amoppHUM KanuujyMm (ocdatom je mokazasa 3HaAUYAjHO Mamy NPUJEMUYHUBOCT 3a
(bopmupame OnoduIMa y 0THOCY Ha MOBPIIUHY OeJie MpJbe U Y OJHOCY Ha HH(UITPALIH]y KOMIO3UTHOM
cmosiom. HaBenenu Hanma3z moTBplyyje pesyiaTare MCTpakMBamba Pa3IMUYUTHX ayTopa O IMO3UTHBHOM
TepanujcKoM YTULAJy cpelcTaBa Ha 6a3u kanujym docdara (148, 149). [Ipumena naka ca Gpiayopom y
TpeTMaHy Oelie MpJbe je 3HayajHO ymamuia GopMmupame 0ModuiIMa y oJHOCY Ha HETpeTUpaHy Oeiy
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MpJBY, IITO HUjE Y cariacjy ca pe3yliratuMa JJI0OMjeHuM mpedpojaBambeM KOJOHHU]a. AHTHOAKTEPUC]|KH
edekar mpemnapara ca guyopuauma je moTBpheH pasnuauTuM ucrpaxuBamwuma (145, 150). Umajyhu y
BUJIy /1a METOJIa JJaHUYaHE PeaKiiyje MOoIMMepas3e y peaJHOM BpeMeHy UMa Belly CEH3UTUBHOCT Y OJJHOCY
Ha JPyrd HauuH KBaHTU(UKanMje KopuilheH y OKBUpPY OBE AMCEpTaIfje, MOKE Ce CMaTpaTH Aa Cy
pesynrtaru nobujern qPCR meronom kmuHmuky peneBanTHUjU. [loBpmnHa Oerte Mpibe HHOUITPpUpaHa
HUCKOBHUCKO3HOM KOMIIO3UTHOM CMOJIOM IIOKa3aja je Bely NpHjeMYMBOCT 3a HWCIHTUBAHU
MOHOMHKpPOOHU OnoduiM. XaxHen U capaJHULM Cy yKa3ald Ja cacTaB KOMIIO3UTHUX MaTepujaja U
MIPUCYCTBO O/ipeheHuX MOHOMEpa MOTY yTULIATH Ha aaxe3njy S. Mutans (83), mITO MOXKe OUTH IIPEIMET
Oynyhux wucrpaxuBama. HakoH TperMaHa HHCKOBHCKO3HOM KOMIIO3HTHOM CMOJIOM, MOXE Ce
pOo(MITAKTHYKHA TPUMEHUTH BUCOKOKOHIIEHTPOBAHU Tperapar ca (JIyopoM HIIM C€ MOXKE MPEHOPYIUTH
IpUMeHa nacte ca kazeuH (ochonentuiom aMmophHuM Kanuujym gocdarom y kyhHum ycinosuma. ¥
JUTEpaTypH, Kaga Cce€ TOBOPH O HWCHUTHBAaHWM TIperaparuMma, IPEJOMHHAHTHO je BpIICHA
KBaHTH(UKaIH]a OaKTepHje mpedpojaBambeM MO MINIUIUTPY y3opka. Ockynan je Hana3z npumene qPCR
METO/I€ Y OBOj KOHKPETHO] CUTYallUjH. YCIie] BapujaOMIIHOCTH MoJlaTaka, youaBa ce morpeda 3a laJjbumM
WCTIUTHBAHEM.

CKEeHUMHT eJIEKTPOHCKa MUKPOCKOIIH]a j€ TTOCTYXKHUIa 3a BU3yeTHU MpuKa3 popmMupaHor ouoduima
y UCNMUTHUBAHUM Tpymnama. YoueH je cdepuyact oOmuK Oakrtepuje Streptococcus mutans, Koje cy
nmoBe3aHe y Kpahe Wi qyxe JaHIle Y 3aBUCHOCTH o] KomuduHe Gopmupannor 6uodpumma (151). Cama
MOBpIITMHA OaKTepHja MOKEe OMTH PENATUBHO IJIaTKa WM OJlar0 HepaBHA, 3pHACTa IITO yKa3yje Ha
MPOAYKLHU]y ekcTpahenujckux nonucaxapuaa. Excrpahenujcku monvcaxapuayd NpeacTaBibajy BaXHY
KOMIIOHEHTY Ouoduima, nompuHocehm anxeswju Oakrepuja 3a MOIJIOTY, HUXOBO] MelycoOHOM
MOBE3UBAKY M YKYITHO] CTPYKTYpHO] cTadbmiHoctu 6nodunma (152). Ha maTakTHOj moBpmmHA Tiehu
YOYEHO je MPUCYCTBO CHOPATUIHUX OaKTepHjCKHX JaHama. Y rpynu b, Ha moBpmmHM OemuX MpJiba, Ha
MambeM yBeJIH4Yamky HE MOTY C€ JaCHO YOUWUTH OBE CTPYKType. Pazmor mMoxke OMTH HperyaapHu U3IIeN
MOBpIIHMHE ca (HOKATHOM JEMHHEPATU3AMjOM M JIaKyHama, KOjeé MOTY OTEeXaBaTH BHU3YEJIHM3alln]y
dbopmupanux nanama. Ha Behem yBenmuyamy yodaBa ce MOBE3aHOCT OakTepHja T'YCTOM, JIEMJBHBOM
MacoMm, IIITO OJiroBapa IOBE3UBamy OakTepHja M MPHUCYCTBY eKkcTpahenujckux monmcaxapuaa (153).
OBakaB Hajla3 OJroBapa IMojanuMa y JOCTYIIHOj JUTeparypu. AHanu3a noBpiivHe riehu y rpynu J{
MoKa3yje Majy KOHIICHTPAIM]y JIaHa1a, KOju ¢y HacyMH4HO pacniopeheru 6e3 ypehene crpykrype. OBo
OJlroBapa U pe3yiTaTiMa KBaHTHU(HKAIMje U HUICKUM BPEIHOCTHMA Kako MpedpojaBama KOJIOHH]a TaKo
u qPCR merone. Hanas y rpynu E je nokaszao ynopenuse peszynrare. CEM aHanu3a nospuivHe Oene
MpJb€ TpETHUpaHe JakoM ca (IyopoM oJroBapa pe3yaTaTMMa KBaHTH(HKAIHje MpedpojaBambeM
KOJIOHH]ja. YodaBa ce MHOIITBO JlaHalla Koju ¢y Mel)ycoOHO MOBE3aHH U YPOWEHU y HEPAaBHOMEPHHU CJI0j
naka. OBakaB Haja3 HUje y CKIIaay ca MojAaluMa U3 JIUTEpaType y KojuMa je jJak ca (piayopom J0Beo 10
CMameHe MPUJEeMUNBOCTHU U afixe3uje Streptococcus mutans (144, 145).

ITocroje oapehena orpanuuema in vitro crynuja, ka0 1 HEeMOTyhHOCT MpeLn3He PenpoayKIHje
OpaJIHOT OKpYXeHa M YCIOoBa KOjU Ty Biaaajy. Y Oyayhum wucTpakuBamuMma Owilo OM KOPUCHO
KOMOMHOBATU in Vitro M in vivo CTynuje y LMJbY INpeluu3Hujer AeduHucama yTHIaja pazIHuuTHX
Cpe/cTaBa Koja ce KOpHCTe y Tepaluju NOYeTHUX KapHjecHux je3uja rehu. Takohe, kopuctan nogarax
6u OmIio U in silico uctpaxuBame ca nmopehemeM CI0KEHUX MeTa0OINYKUX MTyTeBa U UHTEpaKInja Koje
ce 0/IBMjajy y MOJTUMHUKPOOHOM OHODUIMY.
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5.4.2. IlpujemuuBoct 3a popmupame ouopunma Candida albicans

CrpoBenieHa KIMHMYKA UCTPaKMBama Tokazana cy noBezaHocT Candida albicans w xapujeca
paHor nertwibcTBa (154, 155). Pesynratu jemHe cryamje ykasyjy Aa JAela y 4Hjoj YCHOj AYIUBH je
MOTBpheHO MPUCYCTBO TIOMEHYTE IJbUBUIIC UMAjy TET ImyTa Behu pH3UK 3a Kapujeca paHor JCTHICTBA
(156). Takohe, ucrpaxxuBama Ha >KUBOTUE-CKUM MOJIETTMMA Cy MMaJjla CIIMYHE pe3ynTaTe, 3aKkibyqyjyhu
na ynpyxerno aejctBo S. mutans u C. albicans moBomu 10 pa3Boja Kapujeca U HETOBUX KOMILTUKAIH]a
(87). Ocum moMeHyTe yJore y pa3Bojy Kapujeca paHor ACTHCTBA, HCTPAKUBAKA Cy IOBOJUIA Y BE3Y
Mukpoouosiomke uHTepakiuje C. albicans u Oakrepuja Bpcta Actinomyces m Fusobacterium ca
Pa3IMYUTUM TMATOJIOMIKUM TIPOLIECHMA Y YCHO] AYTLJbH U Pa3BOjeM opaliHuX obosbema (157, 158). Ay u
CapaJIHMIM Cy ToKazanu 3Hauajuy ynory C. albicans u xapujeca KopeHa 3y0a ycieln H3a3uBarba
MUKPOOHOJIONITKE TUCOMO03€ U CTBapama yClIOBa 3a pa3Boj 3peiior kapuoreHor onoduima (82).

VY MoCTYIHO] Hay4yHO] JUTEPATYpU HEMA 3HAYAJHUX MOJaTaka O YTUIIA]y UCTIUTUBAHUX CPEJICTaBa
Ha IPUJEMYHUBOCT 3a popMHpame MOHOMUKpOOHOT Ouoduinma C. albicans. Pesyntatu kBaHTHPHUKAIH]E
C. albicans cy mokazajne HEIITO Jpyradvje BPEAHOCTH y OJHOCY Ha Opoj ¢opMHpaHUX KOJOHHjA S.
mutans. Hajgehu 6poj dopmupanux xononuja C. albicans yodeH je Ha TOBPIIMHN HHPUITpHUpPaHE Oele
MpJbe. OBaj Opoj je 3HauajHo Behu y 0THOCY Ha MHTAKTHY Tviel), MOBPIIMHY Oelie MpJhbe HAKOH TPEeTMaHa
JakoM ca (JIyopoM M HAaKOH TpPeTMaHa MacToM ca Ka3euH (ocdonentuaoM-aMophHUM KallujyMm
dbocdarom. Taxohe, y omHOCY Ha pesynaTare KBaHTH(UKanuje OakTepuje, OBJAE je MOKa3aH 3HavajHa
pasivKa y MpyujeMYnBOCTH HHTAKTHE MOBpIIUHE Tiehu u moBpinuHe 6ene Mmpibe. To ce Moxe 00jacCHUTH
adpunurerom C. albicans mpema uperyiapHoj TOBPIIMHM Oele MpJhe ca 30HaAMa H3paKeHe
nemuHepanu3anuje. Kama ce mocmarpajy Tpu MCIMUTHBaHA TpeTMaHa Oeje MpJbe, youaBa ce 3HadajHa
pasivKa y TpHjeMYHBOCTH 3a (opMmupame OnoduiMa, OJHOCHO HWHOUITpAIMOHA CMOJja je, mpemMa
HaluM pe3yiaratuMa, npujeMuuBuja 3a C. albicans y oqHOCY Ha Jak ca (IyopoM M TTACTOM Ca Ka3euH
dbochonentuaom amoppuuM Kamujym docdarom. Ha ocHOBY aHanmuse noOMjeHUX pe3yiTara, paaHa
XHUIIOTE3a OBOT JIeJla UCTPaKUBamba Ce MPUXBATa.

Moyca u cap. HCTHYY Jia CY IMOJIAIK O YTUIlajy npemnapara ca gpimyopoMm Ha C. albicans y 1OCTYIHO]
JUTEpaTypu OCKYIHU W yodaBajy moTpely 3a uctpakupameMm oBe Teme (159). 3akpyunnu cy ga u C.
albicans v TJpUBHIIE KOj€ MPHUITAIA]y APYroj BPCTH MOTY CTBapaTH KHCENE MPOAYKTE y apOOHUM H Y
aHaepoOHuM ycnoBuma. [loceOHO 3aHUMIBPMB Halla3, C acleKkTa MpeBeHIMje W Tepanuje Kapujeca,
MpeacTaB/ba HUXOBA OTHOPHOCT Ha JAejcTBO ¢umyopuna. CamMu MexaHU3MHU PE3UCTEHIMjE CYy
HepazjallllkbeHu ITO 0TBapa MHUTama 32 HOBE CTyAWje. Y HalleM HUCTPakMBamy MOBPILMHA Oelie MpJbe
TpeTHpaHa JakoM ca (IyopoM HUje ce rokasana npujemunuBoM 3a C. albicans.

Kon xBantudukamnuje C. albicans MeTooM JlaHYaHE peakiifje TMOJUMEpPa3e y peaJTHOM BPEMEHY,
MoKa3ajlo ce Ja je HajBeha KOHIIEHTpalMja OBOI MHUKPOOpPraHHW3Ma IpHCYyTHa HAKOH IpPHUMEHE
uHpmITpanrone cmone. OBa pasjuka je CTaTUCTUUKU 3HayajHO Beha y oJlHOCY Ha mpeocTasie 4eTHpU
rpyne. Mehytum y onHoCy Ha KBaHTHU(HKaLM]y npedpojaBameM (POpPMUpPAHUX KOJIOHM]jA, PE3YyITaTH
qPCR MeToze HHCY TOKa3aIM 3HaYajHe pa3jivKe KoJ MHTaKkTHe riehu, moBpiirHe Oene MpJibe, Kao u Oene
MpJb€ TpETHpaHe JIakoM ca (IIyopoM M IMacToM ca Ka3zeuH (oconenTuaoM aMOphHUM KallujyMm
¢docdarom. Pagna xunoresza mocraBjbeHa Ha MOYETKY MCTpakuBama 3a kBaHTH(ukauujy C. albicans
METO/IOM JIaHYaHe pPeakKinje MoIUMepas3e y peaTHoM BpeMeHy je npuxBaheHa.

73



Hana3u u3 nuteparype mokasyjy na ce nHGUITpalrja HUCKOBUCKO3HOM KOMIIO3UTHOM CMOJIOM
pUMEYje Y Tepanuju 0eaux MpJiba, KaKo Ha BECTUOYIapHUM, TaKO M Ha alPOKCUMAaTHUM MOBPIINHAMA
3yba (77, 160). Y mocneamux HEKOJIMKO TOAWHA, NMPHUMEHA OBOI' MHKPOMHBA3WBHOT KOHIIENTA KO
MOJIAPHO-MHIIM3UBHE XUIIOMUHEpaiu3anuje Takohe je cee yemhum npeamer ucTpaxuBama (161).
Pesynratu oBe mucepranmje ykazanu cy Ha moehaHy MpHjeMYMBOCT HH(DUITPUpPaHE TOBPIINHE Tiehn
3a (hopmupame onodunma C. albicans. Ctora, moTpeOHO je OBaj HaIa3 I0JaTHO UCIIUTATH Y KITHHUIKUM
ycinoBuMa. Ha OCHOBY oCTBapeHHMX pesynrara, Momiie Ou ce (GopMHpaTH Npenopyke 3a MpUMEHY
cpezcTaBa koja cMamwyjy anxesujy C. albicans HaKOH MOCTYINKA HHOUATpALIH]E.

Ha CEM-y C. albicans noka3syje cnenudpudan usrien. Mory ce yOUuTH NOjeJMHAYHE OKPYTIIC WITH
6naro uznyxene (enuncouse) henuje (6mactocnope). Y HEKUM CIydajeBUMa MOTY U3PACTH y XU(e HITH
nceynoxude Koje M3mienajy kao u3gayxere Gopmaije, ca eBEHTyaTHUM Cy)KelhHUMa Ha CIOjeBUMa U
nojcehajy Ha unmaMeHTHE CTPYKType. Y 3aBUCHOCTH O]l BUPYICHTHOCTH U 3pEIOCTH Ouoduima, Mory
C€ YOUMTH Y 3HallM MyIJbeHmha Ha 3ua0BUMa Onacrocrnopa (162, 163). Ha uHTakTHOj MOBpIIMHU Tiiehu
youaBajy c€ OKpYIJIE U €JTUIICOUIHE CTPYKTYpE, Y HEKUM JIeJIOBUMa U (pumamMeHTOo3He cTpyKType (164).
Ha nojennanm 6rmactocrnopama 3amakeHu Cy 3HaIlM MyTJbemka. Ha 6ernoj MpspH youaBa ce CIuvaH Hajas,
aMyM 3HaTHO Tymrhe MOCTaBJbEH, IITO OJroBapa pe3yiaTarnuMa npedpojaBarba (GOPMHUpPAHUX KOJIOHH]A.
3aHUMJBMB j€ Haja3 HAKOH TPETHpama JakoM ca ¢uryopoMm. YouaBajy ce€ MECTUMHUYHO pacriopeheHe
6mactocmnope, 6e3 ¢puIaMeHTO3HUX TBOPEBHHA, IITO yKa3yje Ma Jak Huje Ouo mpujemuuns 3a C. albicans.
I'ycro koHUeHTpoBaHe OnacTocnope, MpokeTe (QUIAMEHTO3HMM CTPYyKTypama Koje HpeKpuBajy
[IETIOKYITHY MOBPIIMHY TJehu Cy youeHe HakoH MHPUITpAIMje KOMIO3UTHOM cMoyioM. Hacympot naky
ca ¢gyopoM, KOMITIO3UTHA CMOJIa je MOKa3aja MpUjeMYUuBOCT 3a Gopmupame ouopunma C. albicans.
[Ipema HamuMm ca3HamUMa, y AOCTYIHO] JIMTEpaTypd HeMa 3HadajHUX IOJaTaka O YTUIAJy OBUX
CpelcTaBa Koja ce KOPHUCTE y Tepamnuju O0eaux MpJba Ha GhopMHpame moMeHyTor ouoduiama. Hapexau
KOpPaK y UCTPaXUBaY, 3HaUajaH 3a pa3yMeBambe yTHIaja OBUX MHUKPOOPTaHu3amMa, 0o OM UCTIMTHBAE
JyaJTHOT MoJiena OnoduaMa 1 pa3IMuuTUX TPeTMaHa MOYETHUX KapHjeCHUX JIe3H]ja Tehu.

bynyhu nma cy pesyrratm MHKpOOHOJIONIKOT WCIHTUBamba HeEycariameHd, y Oymnyhum
UCTpaXMBalkbUMa MOXE CE€ BPIIMTH KBaHTHU(UKAIMja MOHOMHUKPOOHHX, ald W IOJUMHKPOOHOT
onodpunma (Streptococcus mutans n Candida albicans) m mpolieHa yTHIaja pa3IMUATUX TpPETMaHa
MOYETHUX KapujecHUX Jse3nja miehu. OBo OM T0AaTHO MOKA3aJI0 KOJHMKA je €(hUKACHOCT Pa3IuIUTHX
TpeTMaHa U IPYXKHJIO CMEPHUIIE 32 MPUMEHY Y KIMHUYKO] TIPAKCH.

5.5. YTuuaj tpermana 6eqiux Mp/ba Ha heJinje XxymMaHe rTHHIMBe

5.5.1. MuTtoxonapujanna akruaoctu (MTT)

bynyhu na ce cpenctsa 3a pemuHepanu3anujy miehu, kao 1 HUICKOBUCKO3HE KOMIIO3UTHE CMOJIE,
alJIMKyjy Ha MOBPIIKHY 3y0a U J]a MOTy 10hH y AMpEeKTaH KOHTAKT ca OPaJIHUM TKMBUMA, HEOIIXOIHO je
na Oyny y OuomomikoMm ckiany ca muma (106). TokoMm npumeHe, HaBeJeHa CPeICTBA MOTY OCTBapUTH
KOHTAaKT ca THHT'MBOM, YCIIE/l Yera Moske J0hu 710 pa3Boja nH(IaMaTOpHUX MPOLeca, M0jaBe aleprijcKIX
peakifja WIM HCHOJbaBamba LUTOTOKCHYHOT JejcTBa. JlokazaHa je uHMmbeHuIa jaa ociobahame
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pe3UIyaHUX, HEMOJIMMEPH30BAaHUX MOHOMEpa W3 pa3JIMUUTHX KOMIIO3UTHUX Marepujajia MOXKe
HEMOBOJFHO YTHIIATH Ha henuje, Kako MylmHe, Tako U opajHe Myko3e. CaMyeJIiCeH U cap. Cy yTBPIHIH
na u3narame ToKoM 24 cara HuckuM koHuentpamujama TEGDMA (0,5 mM) moxke AOBeCTH IO
omrehewma u cmpru hemmja (165). Takohe, barapem u cap. cy moka3aiu Ja HW3jIarame XyMaHUX
¢ubpodnacra mynmne ucrom mMoromepy (0,25 mM) moBomu a0 3HadajHOr ToBehama KOHIIGHTpaIHje
MIPOATIOTITOTCKUX MPOTEHHA (Kao MITO Cy MUTOXPOM II, Kacrasa 3) (166). Crora, moryhe je ocrno6ahame
pe3uIyaTHUX MOHOMEpa Yy CIlIydajy HEMOTIYHOr TIpolleca ToJuMepu3anrje WHOUITPAUOHE
KOMIIO3UTHE cMoJie koju he nohm y HemocpenaH KOHTaKT ca MEKMM TKMBUMA ycHe aymube. [Ipema
YIyTCTBY TIpon3Bohada, HOUATpAIIMOHA CMOJIA CE MOYKE KOPUCTHUTH 3a JIe3Hje JIOKaTn30BaHe y iehu u
crnoJpamimoj Tpehunn nentuna. Tako 1a, YKOJIMKO ce IPOIICHHU J]a Ce pajau O Jie3rjaMa Koje 3axBarajy
JEHTHUH, TpeOa uMaTy y BUly NOTEHIMjaIHe nocienuue Ha henuje nynmne (167, 168).

VY nuteparypu cy JOCTYIIHM TIOAAlld O CTENeHy ociobahama pe3nayallHUX MOHOMEpa W3
MHOWITPAIMOHE KOMIIO3UTHE CMOJIE Y OTHOCY Ha Pa3IMYUTe KOMIIIO3UTHE MaTepHjalie KOju C€ KOPUCTE
y KJIMHUYKO] TIpakcu. Pesynratu ucTpakuBama 1Moka3yjy Ja je creneH ociobahama MOHOMEpa HH3aK,
QM J]a C€ MOXeE J0JIaTHO CMABHUTH aJICKBaTHUM TOJIMpPameM HakoH nHpunTapiuje oenux mMpiba (169).
VY mporokoiny 3a npuMmeny uHmitpanuone cmoine (/CON, DMG, Xam0Oypr, Hemauka) y okBupy oBe
TUcepTalyje npeaBuleH je U mocTymak mojaupama.

Ypkoc OpojHHM UCTpaKUBambUMa MOTEHIMjalTHE MUTOTOKCHYHOCTH PA3IMYUTHX Iperapara ca
¢dbnyopuarMa, Koju ce MpUMEBmY]y Y NPEBEHTUBHE M NMPOQUIAKTUUKE CBpXE, Halla3u U3 JHUTepaType
yKa3yjy Ha oTpe0y 3a JOJaTHUM UCTpaXKUBambUMa JlakoBa ca guryopom (170). Pazor nexu y YynmbeHUuIn
Jla cy HEKH OJ NOCTYMHHMX IMperapara IOKa3ajdd HEMOBOJbaH YTHIlA] Ha henuje XymMaHe THUHTHUBE.
Cecxanpu 1 cap. Cy 3aKJbydniiv Ja ca nmoBehameMm koH1eHTpamnuje giayopa (oa 0,00001; 0,0001; 0,001;
0,01; 0,1 u 1 % NaF) onaga Bujabunnoct runruBaiHux ¢pudpobmnacta (170). YV ucrpakupamuma cy
MMOMEHYTH oApel)eHN CacTOjIM KOMEPIHjATHO TOCTYITHUX JIAKOBa ca (JIyopoM, Kao IITO Cy €THJI alleTaT
Y NETWITTHPUANHUJYM XJIOPHUJ, KOJU MOTY MCIOJBUTH IUTOTOKCHYHE edekre Ha henuje u JonpUHETH
pa3Bojy Oakrepujcke pe3ucteHuuje (171). 3anHumIpuBa je U CTynuja rpyme ucrpaxuBada u3 llnanuje
KOja je MCIUTHUBAJIa yTHIIA] MACTH 3a 3yOe Ha XyMaHe T'MHruBaJiHE (uOpobmacte. 3aK/bydniv cy Ja
¢bnyopunu y macrama 3a 3y0e Hemajy HeraTHMBaH yTuIla] Ha BHjabumHocT (ubpobmacra (172). Onu
Haramanajy norpely 3a JajbuM HMCIUTUBAKBEM JPYTHMX CacTOjaka MAacTH Kao IITO Cy KOH3EpBAaHCU U
cypdakranTu (HIp. HaTpUjyM Jaypui cyidar). Takohe, 6uno Ou moxkesbHO y OyayhuMm ucTpakxuBamuMa
MPOUIUPUTH OpOj HCHUTUBAHUX CpPEIACTaBa M IOCMATpaTH I[IOHAIIAlke XyMAaHUX T'HHTUBAITHUX
¢bubpobnacTa npu pa3IUIUTUM KOHIIEHTpaljama diayopa.

Pesynrarn aucepranuje ykasyjy Aa MCHHTHBaHA CPEACTBA HHUCY Y 3HAYajHOj MEPH CMambHiia
BHjaOMIIHOCT XyMaHUX TMHTUBaTHUX (uOpobnacta. PagHa xumnoresza nocraB/beHa HAa MOYETKY 33 OBAj
JIe0 UCTpakuBama HUje npuxsaheHa. Y mopehemy ca KOHTpoidHOM Tpynom (uHTakTHa Twieh), 100%
BUJaOMITHOCT) TPETMaH JIakoM ca (piyopoM HHje yrpo3uo ruHruBaiHe ¢puopobnacre, Beh ce Moxe pehu
na je wuMao mnpoiudepatuBHU edekar (cpeama BpenHocT BujabuimHOcTH 126,21%). Kazeun
¢docdonentus amopdHu Kanujym docdar je nokaszao ynopeause pesyarare, Huje 00 10 CMambeHe
BHjabuiHocTy henuja. OBaj Hana3 je KOH3MCTEHTaH ca ONKCAaHUM cazHawmbMMa y Juteparypu (173).
Jenuno je y rpynu E, rie je 6ena Mpiba MHOMWITpUpaHa KOMIO3UTHOM CMOJIOM, JIOIUIO 0 CMambemha
MIPOIIEHTA BUJaOUITHOCTH, alli 0e3 CTaTUCTUYKH 3Ha4YajHE pas3iIKe Y OJJHOCY Ha KOHTPOJHY Ipyny. OBo
ce MOXe JIOBECTH Y Be3y ca ociiobalameM HemomuMepu30BaHUX MoOHOMepa. Tako Na, y KIMHUYKUM
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yCIIOBUMAa HEOINXOJHO je 00e30eaUTH aJeKBaTHE YCIOBE 3a IMOJIMMEpPU3alMjy M HAKOH 3aBPILICHOT
TpeTMaHa, U3BPILUTH MOJHpamke HHOUITPHpPaHe NOBPIINHE Tiehu.

5.5.2. Anxe3uja ¢pudpoodaacra 3a noppumHy iehu (CEM anann3za)

CEM ananm3sa je omoryhnia BU3yelHH MpUKa3 XyMaHux GuoOpobiacTa THHIMBE aIXepUPAHUX Ha
NOBpIIMHY TIehHUX mpenapara. Buine kapakrepucTHKa MOBPIIMHE MOXE YTHIIATH HA aIXxe3ujy U
nponudepanujy hemuja, kao mro cy meHa Mopdonoruja, xpamaBoct, xuapodunHoct (174). Ha
npenaparuma riehu y oBoM UCTpakuBamwy, puOpobnacTu usrienajy kao nojauroHaine henmje ca mame
WIA BUIIE U3PAKEHUM NUTOIUIa3MaTCKUM Tpoayxernuma. OBH Haja3u OJroBapajy M MoJaluMa U3
nuteparype (100). Ha mehnom momeny y rpynu A (MHTakTHa T7iel)) MOXe c€ BHJETH MPEXacTd
pacriopen Mehyco6HO moBe3anux (uOpobnacTa, AOK je Ha MOBPIIMHU Oelie MpJbe Mame H3pakKeHa
IBUX0BAa MpexkacTa opranmsaija. Heku ayTopu cy mokasanw HeraTHBaH yTHIQ] Quiyopa, MOCEOHO
BHCOKHUX KOHIIEHTpaIyja, Ha ¢pubpoodmacte, o yemy je 6mino peun y mperxoanom noriasipy (170). CEM
aHalM3a y OKBHPY OBE AHMCEpTallMje je ToKa3aja YCIENIHY aaxepeHiujy ¢ubpobnacta TMHTUBE HA
MOBPIITUHY Oeie MpJbe TpeThpaHe jakoM ca (piayopom. JIoCTymHU JMTEpaTypHHU MOJAIM yKa3yjy Ha
orpaHuyeH Opoj UCTpakuBama koja ce 6aBe CEM mpukazom ¢pubpobmacta rTMHTUBE HA MOBPIIMHAMA
TpeTHUpaHuM KazeuH dochonentuiom aMopPHUM Kalnujym ¢pochaTtoM U HHPHITPALTHOHOM CMOJIOM.
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6. 3SAK/bYYAK
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[Ipema mocTaB/beHUM IMJbEBUMA W pe3ylTaTHMa OBE JUCEpTaluje, MOTy ce u3BecTH cienehu
3aKJbY4LU:

1. PactBop 3a dopmupame apTuduIMjeTHUX OCTUX MpJha CACTaBJbEH Ol KAIIHMjYyM XJIOPHUAA,
MoHOKanMjyM (hocara u cupheTHe KucenuHe oaroBapajyhux xonnenrpamnuja, ca pH Bpennomthy 4,4 u
TY’KHHOM H3J1arama o1 96 catu je moBeo 10 hopMupama 0eux Mpiba oaroBapajyhux ocoouna.

2. HWuadunrtpamyja movYeTHUX KapujecHHX Je3uja miehu (Oenmux MpJba) HHUCKOBHCKO3HOM
KOMITO3UTHOM CMOJIOM 3Ha4ajHO oBehaBa MUKpOTBpAohy miehu y oHOCY Ha BpETHOCTH MUKPOTBpAohe
Oenrx MpJba.

3. TpetmManu 6enux MpJba JIakoM ca (PIyopoM U macTtoMm ca kazeuH QocdonentuaoM-amopHHUM
Kanujym docdarom cy mokasanud ynopeauBe BPeOJHOCTH MHUKpoTBpnaohe miehu, anu Huje qouLIO 10
CTaTUCTHYKH 3Ha4YajHOT noBehama BPEAHOCTH MUKpPOTBpIohe y ogHOCY Ha Oerne Mpibe.

4. bene MpJbe TpeTUpaHe JIakoM ca (IyopoM Cy ToKaszayie Hajpehy mpujeMYuBOCT 3a GopMUpaHEe
onodunma Streptococcus mutans (6pojameM KOJIOHU]a TT0 MUITHIUTPY y3opka — CFU/ml).

5. IloBpirHa MOYETHUX KapUjeCHUX Jie3uja el TpeTupaHa nacToM ca ka3zenH (ochonenTuiom-
amopdHuM Kanujym gocdarom je Onsa HajMame MpUjeMurBa 3a popmupame ouodpunma Streptococcus
mutans.

6. bene mMpsbe mHGUITPpUpPAHE HUCKOBHCKO3HOM KOMITO3UTHOM CMOJIOM CYy HCIOJbUJIE HajBehy
MPUJEMYUBOCT 3a popmupame onoduma Candida albicans.

7. VUcnuTrBaHa cpeacTaBa Koja ce KOPHUCTE y Tepalujy MOYETHUX KapHujecHUX je3nja rehu (max
ca (yopom, macra ca kazeuH (ochonentuaoM-amophHUM Kamiujym ¢docdaroM W HUCKOBHCKO3HA
MHPWITpallMOHA CMOJIa) HUCY HEMOBOJAHO YTHIIAAa Ha BHjaOMWIHOCT henuja XymaHe THHUTHBE
(bubpobmactn).

8. TpermaHn s1akoMm ca ¢uryopom je pe3yatupao Hajpehum mporieHaToMm BrjabuiHocTu pudpoodiacta
THHTHUBE.

9. CKeHHMHT €JIEKTPOHCKa MUKPOCKOTIHja je MOTBpAuia anaxe3ujy GpuOpodiacTa TMHHTUBE Y CBUM
UCTIIUTUBAaHUM Tpyrama.
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mPUJIOTI 1

Cromaronomiku (akynrer YauBep3urtera y beorpany
Knunuka 3a 1e4jy 1 IpeBeHTUBHY CTOMATOJIOTH]y

HNudopmanmnje 3a poauresbe/crapare/be NalMjeHATa 0 HCTPAKUBALY
»/CIIMTHBaKke YTHLAja Pa3IHYUTHX TPeTMAaHa N04YeTHe KapujecHe Je3nje riiehn Ha popmupame
onoduima, anxesujy u BujadbuiaHocT heuja XymaHe rHHTMBe H BPeIHOCTH MUKpoOTBpaohe
rehu*

IInan u cBpXa HCTpaKUBambHa

OBO WCTpaKMaBHE UMa 32 IIUJb UCTIHTUBAKE YCTICITHOCTH NMPHUMEHE Pa3IMYUTUX CPEICTaBa Koja ce
KOpUCTE y Tepanuju NOYETHUX KaphjeCcHHUX Jie3uja 3yda. 3a nmoTpede oBOI HCTpaKuBamwa Kopuctuhe ce
3/IpaBU CTAJIHU 3yOM (YETBOPKE WM TETHUIE) KOjU Cy M3Ba)eHM M3 OPTOJOHTCKUX pazjora, mpema
MpeBUeHOM TIJIaHy Teparwje.

Cmarpamo na he pesyaTaT OBOT HCTpaKHMBama JONPUHETH 00JbEM pasymMeBamy U €(PUKACHU]O]
KIIMHUYKO] MPUMEHU PA3JIMYUTHX Mperapara y Tepanuju NoYeTHUX KapujecHUX Jie3hja CTaJHuX 3y0a.
UctpaxuBame he Outu cnpoBeneHo Ha CromarosiomkoMm ¢akylTeTy YHUBep3uTeTa y beorpany,
[TossonpuBpenHoM akynreTy 1 TexHOMOIIKO MeTanypiikoM ¢akynreTy YHuBepisurera y beorpamy.

3a ydenrhe y cTyauju He MOCTOJU HOBYaHA HAJJOKHA/IA.

He noctoju cyko6 uHTEpeca o] cTpaHe UCTpaxkuBada YKIbYUEHUX Y UCTPaXKUBAGE.

Hakon moTrmucuBama camiacHOCTH W 3aBpIICTKa IUIAHUPAHOT TpeTMaHa, u3Bahenu 3yOm he Outum
TPaHCIIOPTOBaHM Ha ojaroBapajyhu HaumH y mnabopatopujy KimHumke 3a ne4jy ¥ TPEBEHTUBHY
ctromatosiorujy CToMaTosIOMKOT (pakynTeTa paau Jajber UCTPaKUBambA.

3Ha4yaj ucTpaKuBamba

Moryha kopucTt oBe cTymuje oriefa ce y edUKacHHjeM OoJadupy CpeicTaBa y Jieuelmhy MOYETHHX
KapHjeCHHX Jie3nja miehu cTaHuX 3y0a U 00/beM pa3yMeBamhy HAYMHA EBbUXOBOT JICJIOBAbA.

TajHocTt mogaraka

JlokyMeHTaluja O MalujeHTy jeé CTPOro IMOBepJbHBa. YBUJ Y CTOMATOJIOIIKH KapTOH, OCUM
opauHupajyher nekapa, mmahe camo ucrpaxuBad (ap MwuieHa MwunaHoBuh), a o0jaBibuBame he
YKJbYUUTH aHOHUMHOCT MOJaTaKa.

IMauujent he 6s1aroBpeMeHo 0uTH o0aBelITEeH aKO HOBe HHPopManuje Oy1y 10CTyIHE
Ponutess/Craparess he Ha Bpeme OUTH 00aBEIITEH YKOJIUKO J0f)e 10 MPOMEHa y UCTPaKUBaby WU aKo
HOBe MH(pOpMalje y Haylu W/ uiy npakcu Oyny poctynHe. Ce undopmanuje he mohu na noduje on
UCTpa’KMBaya.

Jo0poBo/bHO ydemhe u yc/I0BH NOBJIaYeHa U3 CTYHje

VYuecTBOBame y CTYaUjH je 100poBosbHO. IloBnadyeme y3opaka je Moryhe y cBakoM TpeHYTKy U3 Ouio
KOT paszJjiora.

KonTakr ocoda

VYKonuKo KenuTe JloJaTHe HH(popMaluje 0 0BOj CTyauju, MoiuMo Bac na ce obOparute ap Musenu
Munanosuh (milena.milanovic@stomf.bg.ac.rs).

XBana Bam Ha capanmu.
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Ooépaszay 3a ungopmucanu npucmanax pooume.va/cmapamesva 3a yueuithe nayujenma y
UCIPAXdCUBAILY

CAIJTACHOCT

Pomutespa/cTaparespa 3a y3uMame y30pKa 3y0a y cirydajy HHAUKOBaHOT Bal)ema craiiHoT 3y0a
(mpemornapa) y UCTpakuBamy ,, McnUTHBabE YTHIAja PAa3IMYUTHX TPETMaHa N0YeTHE KapHujecHe
ae3uje riiehu na popmupame ouodpuaMa, aaxesujy u BujadusHoct hejqmja xymane ruHruBe u
BpeIHOCTH MUKpoTBpaohe riiehu”

HNme n npe3nme gerera Bpoj kaprona nerera

[Ipounrao/na cam (WM MU je HEKO IPYrd MPOYUTA0) M y MOTIYHOCTH CaM pa3yMeo/lia CBE HaBe/lIEHE
unpopmanuje y nokymentry Undopmaumje 3a poauresbe/crapare/be nanujenara. [locrasuo/na cam
MUATamka J1a peluM OMII0 KakBe HejacHohe u Jo6uo/na oarosapajyhe oarosope. JloOpoBoJbHO 1ajeM CBOj
MIPUCTaHaK 3a Kopulihewe n3BaheHOTr cTaTHOT 3y0a MOT JieTeTa/ITHheHrnKa y MPeUI0RKEHO] CTYAH]H.
HemnpuxBarame ydemha y oBOj CTyaMju WM TIOBJIaYeH-€ NMPUCTaHKa Hehe yTHUIIaTH Ha HEOIXOIHY
Tepamnujy MOT JeTeTa/mTHheHnKa, Tako 1a he 0CTBapuTH CBOja 3aKOHCKA MpaBa Kao mamnujeHT. CBOjuM
T0OPOBOJFHUM MPUCTAHKOM 32 yuernrhe Mor aeTeTa/mTHheHnKa y mpeuiokeHo] CTyauju Hehy ocTBapuTi
HUKaKBY JINYHY HUTH MaTepHjaIHy KOPUCT.

Nwme u npe3ume poautesba/craparesba:
[Totnuc poaurtesba/craparesba:

[ToTnuc HaaIeKHOT JieKapa:
Harym:
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MIPUAJIOT 2
Cromaronomiku (akynrer YauBep3urtera y beorpany
Knunuka 3a 1e4jy 1 IpeBeHTUBHY CTOMATOJIOTH]y

HNudopmanmje 3a nanujerre 3a yyeuthe y ucrpakuBamy
»AcnuTHBame yTunaja pasjH4nTHX TPETMaHA MI0YeTHe KapujecHe Je3nje riehu Ha popmupame
onoduima, aaxesujy u BujabuiiHocT hesiMja XxyMaHe TMHrUBe M BPeAHOCTH MUKpPOTBpaohe
rehu*

IInan u cBpXa HCTPaKUBambHa

Jenan on nMIbeBa OBOT HCTPaKMBAKA j€ UCIIUTUBAKE YTHIIAja CABPEMEHUX CPECTaBa Koja ce KOpHUcTe
y Tepanuju TMOYETHUX KapHUjeCHHX Je3uja 3yda Ha TKHMBAa KOja OKpYXyjy 3y0. 3a morpebe oBor
UCTpakMBama Kopuctuhe ce neo ruHruse (,,JecHu') BenmunHe 3x3x3 mm koju he OuTH y3eTu
MIPUJIMKOM XHPYpIIKOT Bahewa ymmaka Ha Kinnauim 3a opanny xupyprujy CToMaTosIomkor GakyireTa
VYuuBep3uteta y beorpany. Hakon tora pana he ce ymuTu npema cTaHAapAHOM POTOKOIY.

Cmarpamo na he pesyaTaT OBOT HCTpaKHMBama JONPUHETH 00JbEM pasymMeBamy U €(PUKACHU]O]
KIIMHUYKO] MPUMEHU PA3JIMYUTHX Mperapara y Tepanuju NoYeTHUX KapujecHUX Jie3hja CTaJHuX 3y0a.
UctpaxuBame he Outu cnpoBeneHo Ha CromarojiomkoMm ¢akylTeTy YHUBep3uTeTa y beorpany,
[TossonpuBpenHoM akynreTy 1 TexHOMOIIKO MeTanypiikoM ¢akynreTy YHuBepisurera y beorpamy.

3a ydenrhe y cTyauju He MOCTOJU HOBYaHA HAJJOKHA/IA.

He noctoju cyko6 uHTEpeca o] cTpaHe UCTpaxkuBada YKIbYUEHUX Y UCTPaXKUBAGE.

HakoH nornucuBama carIacHOCTH M 3aBpILIETKAa IJJAHUPAHOT TpPeTMaHa, y30pLM TkuBa he Outu
TPaHCIIOPTOBAaHU Ha oroBapajyhu HaunH y MmMmnaHTosNOMKN HeTpaXkuBadky eHTap CTOMATOIOMIKOT
GbaxynTeTa paau Aajber UCTPAKUBAA.

3Ha4yaj ucTpaKuBamba

Moryha kopucTt oBe cTymuje orieaa ce y eduKacHHjeM O0Jadupy CpelcTaBa y JieUermhy IMOYCTHHX
KapujecHux Jesnja miehu craaHux 3yda u 60sbeM pa3yMeBamy HauMHA HUXOBOT JIEIOBamba HA TKHUBO
KOJe& OKpYXKYje 3yO0.

TajHocTt mogaraka

JIokyMeHTalMja O NalMjeHTy je€ CTPOro IOBepJbHMBA. YBUJA Yy CTOMATOJOIIKM KapTOH, OCUM
opauHupajyher nekapa, mmahe camo uctpaxkuBad (np Mwunena MwunaHoBuh), a o0jaBibuBame he
YKJbYYUTH aHOHUMHOCT I10/1aTaKa.

IHauujenT he Os1aroBpemeno 0uTu odaBemITeH ako HoBe MHGopManuje OyLy J0CTyIIHE

[Tanjent he Ha Bpeme OMTH 00aBelITEH YKOJIHMKO Jiohe 10 MpOMEHa y UCTPaXKUBamky WIH aKO HOBE
uHbopManyje y Hayuu W/uiam npakcu Oyny noctynHe. CBe umHdopmanuje he mohu na nobuje on
UCTpaXXHBaya.

Jo0poBo/bHO ydemhe 1 yc/I0BH OBJIaYeHa U3 CTYHje

VYuecTBOBame y CTYIUjH je 100poBosbHO. [loBnadyeme y3opaka je Moryhe y cBakoM TpeHYTKY U3 Ouio
KOT pasJjiora.

Konrakr oco0a

VKOJIHKO JKeNuTe A01aTHE HH(OpMalLKje O OBOM UCTpaxHBamy, MoJIuMo Bac nia ce oOpature 1p Munenun
Munanosuh (milena.milanovic@stomf.bg.ac.rs).

XBana Bam Ha capanmu.
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Ooépaszay 3a ungpopmucanu npucmanax nayujenma 3a yyeuthe y ucmparxcuearpy

CAIJTACHOCT

[TanmjenTa 3a y3umame y30pKa TKHBa THHTHBE y CIIy4ajy WHAMKOBAHOT XHPYPUIKOT Baljema yMmbaka y
UCTpaXKUBawy ,,cnuTuBame yruuaja pasju4uTHX TPETMAaHA NI0YeTHe KapujecHe Jie3nje riehu
Ha opmupame oGuopuama, aaxe3ujy u BujaduaHoct hejmja Xxymane rHuHruBe U BpeIHOCTH

mukporspaohe riuehu”

HNme 1 npe3ume nanmjeHTa bpoj kaprona nanujenra

[Ipounrtao/na cam (WM MU je HEKO IPYrd MPOYMTA0) U Yy MOTIYHOCTH CaM pa3yMeo/lia CBE HaBe/lIEHE
nHdopmarmje y nokymenty Undopmanuje 3a nanujenre 3a ydemnrhe y ucrpa:xkuBamy. [locraBuo/ma
caM TMTama Jia pemuM OnIo KakBe HejacHohe u n1o6mo/na oaroapajyhe oarosope. JloGpoBoJbHO Aajem
CBOj MPHUCTaHaK 3a Kopulllheme y30pka TKHBA Y MPEATI0KEHOM UCTPAKUBADY.

HemnpuxBarame ydemha y oBOj CTyAHMju WM TIOBJIAYCH-€ NMPUCTaHKa Hehe yTWIaTH Ha HEOIXOJIHY
Tepamujy, Tako Ja hy OCTBapWTH CBOja 3aKOHCKAa TpaBa kao manujeHT. CBojuM 100pOBOJEHUM
MIPUCTAHKOM 3a yuemhe y NpeasioskeHO] CTynuju Hehy OCTBapUTH HUKAKBY JIUYHY HUTH MaTepHjaIHy
KOPHCT.

[ToTnuc nanujenra:

[ToTnvic HajUIeKHOT JIeKapa:
Harym:

92



8. BUOT PAOUJA



Munena K. Munanosuh pohena je 8. cemrembpa 1992. y Kpymesny, Penyonuka Cpouja. Y
poaHoMm rpaxy 3aspuwia je Ol ,, JIparomup MapkoBuh”, a motom u 'MMHa31jy ca OIJIUYHUM YCIIEXOM
1 Hocwuiall je nmuruiome ,,Byk Kapayuh”.

Cromaronomku (akynrer Yauep3utera y beorpany ynucana je 2011. roguHe u 3aBprunia
2017. roquae ca mpocedHoM omeHoMm 9,77. Tokom cTymupama OaBuia c€ CTYISHTCKAM HAyIHO-
HCTPKUBAYKUM PAJIOM, HajBUIIE M3 oOnacTu Jledje U mMpeBEeHTUBHE CTOMATOJIOTH]e. AyTOp U KOQyTop
j€ HEKOJIMKO pajioBa KOje je MPEe3eHTOBaJla Ha CTYACHTCKUM KOHTpPECHMMa y 3eMJbH U WHOCTPAHCTBY.
Hocwunan je ,,Colgate Palmolive Adria” ctumenmuje 3a HajOooOJber CTylAeHTa V TOJIWHE, CTHIICHIH]C
,llocuteja” xojy moxesbyje @oHn 3a mumane Tanente Penmyonmuke CpOuje, kao U Harpaae 3a HajooJber
TUTUIOMHPaHOT cTyneHTa kosicke 2016/2017. roqune. looutauna je [ToBesse Pexropa YauBep3utera
y Beorpany 3a najoosser ctynenrta y renepanuju Cromarosomkor ¢pakynTeTa YHuBep3urera y beorpamy.

ToxoM HWHTErpHCaHMX CTyauja CTOMATOJIOTHje Owiia je jenaH o] TIJIaBHUX OpraHuszaropa
Manudecranuje ,,Ocmexom 06acjaj cBer” y oKkBUPY oOenexaBamba CBETCKOT JIaHa OPAHOT 3/IpaBJba, Yy
beorpany 2016. romune. Hcre rogune Ouna je Bosontep Ha 13. EAPD Konrpecy (Cama llenrap,
beorpan). Taxohe, yuecTBoBana je y opranusauuju paguonuna Ha dectuBany Hayke 2018. rogune
»ZABaHType jeaHor 3yoa” u 2019. roaune ,,CTOMaToONOIMja KakBYy jOII HUCH BUIEO0 .

[IpunpaBHnukH cTak oOaBypaia je Ha KauHUKamMa CToMaTosiomkor (hakyjaTeTa YHUBEP3UTETA Y
beorpany. Hakon momnoxenor crpyunor ucnura, 2018. romune ymucyje JIOKTopcke akageMcKe CTyauje
— bazuuHa v KIIMHWYKa UCTPAXKUBakha Y CTOMATOJIOTH]H.

On 2019. rogune aHraxoBaHa je Kao capaJHUK y BUCOKOM oOpa3oBamwy Ha KinnHunu 3a nedjy u
MPEBEHTUBHY cToMmatojorujy Cromatonomkor dakynteta YHuBep3utera y beorpamy. Toxom 2022.
TOJMHE yIHcyje crnenujanu3anujy u3 [IpeBenTuBHe U fedje cromaronoruje, a (edpyapa 2025. roaune
TMOJTAKE CTICIIMJATMCTUYKHA UCTTUT ca OJTHIHOM o1ieHoM. O jyHa 2025. roguHe 1001ja 3Bambe aCUCTEHTA.

VYyecHuna je mpojexra ,, I [puMjeHa 030Ha Ko XUPYpIIKOT Bal)erha UMITAKTHPAHUX TOBUX Tpehnx
MoJiapa: yTUIa] Ha TI0jaBy MOCTONEPATUBHUX KOMIUTMKAIIMja U TPOIIECE 3apacTama‘, oIp>KaHOM Off
cTpaHe MuHHCTapCTBa 32 HAYYHOTEXHOJIOIIKH Pa3BOj M BUCOKO 0OpazoBame Perybnuke Cpricke (Opoj:
19.032/961-110/23).

[oBOpM eHIVIECKM W WTAIMjAaHCKH je3uK. AKTHBaH je wiaH CpIICKOT JIGKapCKOT JpYIITBA,
Vnpyxema ctomarosiora Cpouje u Cromarosomke komope Cpouje. O HoBemOpa 2023. ronuHe mocraje
ceprudpukoBanu iTOP (Individually Trained Oral Prophylaxis, Curaden Axanemuja, Ilupux,
[IIBajiapcka) HHCTPYKTOP Y IIHJBbY JIAJbET pajia Ha eyKaluju U yHarpehemy opaiHor 31paBiba. JenaH je
oIl ayTopa ceTa Opoirypa moJ Ha3uBoM ,,CMEpHHIIE 3a CIPOBOhEHE MPEBEHTHUBHUX Mepa y J1€4jo]
CTOMATOJIOTHjU Yy OKBHUPY TNpojekTa ,[llojapiika HWMIUIEMEHTAIMjd TPOTPAMCKHX aKTHBHOCTH 3a
yHarpeheme opamHor 3apaBiba aeue u omnaguHe y Penyonunu Cpouju® (ypennuk: npod. ap Hejan
Mapxkosuh).

AyTtop je u xoayrop 6 pamoBa (2 kareropuje M21, 3 kareropuje M23 u 1 xareropuje M51) u
BHUIIIE CAOMIITEHa ca cKynoBa (8 kareropuje M34 u 32 kareropuje M64).
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Obpasay uzjase o aymopcmay

H3jasa o ayropcTBy

Nwme u npesume ayropa Muiiena Munanosuh

bpoj unnexca 4004/2018

HU3jaBbyjem

J1a je TOKTOPCKa JucepTalfja mo 1 HaclIoBOM

HcnutuBame yrimaja pa3InyuTiX ThETMAaHAa IIOYETHE KapujecHe Jie3nje miehu Ha dopMupame

onmoduiMa, aaxe3ujy u BujadbmiHoCT henrja XyMaHe THHTUBE U BPEAHOCTU MUKPOTBpaohe miehu

® pEe3yNTaT CONCTBEHOT UCTPAKUBAYKOT Pajia;

e Jla ucepTalyja y eJMHU HU Y JISJIOBUMA HUje OMIIa MpeIokKeHa 3a CTULIAkE IPYTre
JMITIOME TIpeMa CTYIMjCKHM MPOrpaMUMa JPYTrUX BUCOKOIIKOJICKMX YCTaHOBA,;

® J1a Cy pE€3ylITaTu KOPEKTHO HABCACHU U

e J1a HECAM KpIINO/JIa ayTOpCKa MpaBa U KOPUCTHO/JIa UHTEICKTYaIHY CBOJUHY APYTUX JIUIIA.

Hornuc ayropa

VY beorpany,
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Obpaszay uzjase o ucmogemHOCMU WMAMNAHeE U e1eKMPOHCKe 8ep3uje OOKMOPCKo2 paoa

I/I3jaBa O MCTOBETHOCTH IUTAMIIaHE U €JIEKTPOHCKE Bep3nje JOKTOPCKOI' paaa

Nwme u npesume ayropa Munena Munanosuh

bpoj unnexca 4004/2018

Cryaujcku nmporpaM JOKTOPCKE aKaJIeMCKE CTY/U]e

HacnoB pana HcnurtuBame yTunaja pa3idyuTHX TpeTMaHa IOYETHE KapujecHe Jsesuje riehu Ha

dbopMmupame OnodniaMa, aagxe3njy 1 BujadbmiHocTt henrja XyMaHe THHTHBE W BPEIHOCTA MHUKPOTBpAOhe

FJ'IG![I/I

MenTtop mpod. ap Munom benowura, npod. ap brsbana Munuunh

N3jaBibyjeM aa je mrTamiiaHa Bep3uja MOT JOKTOPCKOT paja UCTOBETHA €JIEKTPOHCKO] BEP3UJHU KOJY
caM TIpeaao/na paau nmoxpamrBama y JIururajaHom peno3utopujymy Y HuBep3urera y beorpany.

Jlo3BoJbaBaM Aa ce o0jaBe MOjU JTUYHH TOJAIA BE3aHU 3a J0OHjame aKkaJIeMCKOT Ha3uBa JIOKTOPA
HayKa, Kao ITO Cy UMe M Mpe3uMe, TOJAMHA U MECTO poljera 1 AaTyMm oj0paHe paja.

OBU JIMYHM TOJAIM MOTy ce 00jaBUTH Ha MpPEXKHUM CTpaHMIIAMa IWUTUTaIHE OubOIuoTeke, y
€JIEKTPOHCKOM KaTaJloTy U y mybiukanujama YHuBep3utera y beorpany.

Hornuc ayropa

VY beorpany,
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Obpazay uzjase o kopuwihersy

H3zjaBa o kopumhemy

Ognamthyjem YHuBep3urercky oubmuoreky ,,Cero3ap MapkoBuh™ na y JIurutanHu peno3uTopujym
VYuusep3urera y beorpany yHece Mojy JOKTOPCKY JHCEPTaIH]jy O] HACIOBOM:

HcnuruBame yTyiaja pa3ainyuTuX TPETMAHA IOYETHE KapujecHe Jiesnje mehu Ha dopmupame

ounodmiMa, anxe3ujy v Bujabunnoct henvja XyMaHe TMHHTUBE U BPEAHOCTU MUKpOoTBpaohe mehu

KOja je MOje ayTOPCKO JEJO.

Jucepranujy ca CBUM MpUJIO3UMa MPelao/aa caM y eJIeKTPOHCKOM (opMary MOTOJHOM 3a TPajHO
apXUBUPABE.

Mojy IOKTOpCKY IUCEepTalHjy IMOXpameHy y JIUTHTamHOM perno3uTopujyMy YHHBEpP3HUTETa Yy
beorpany m AocTynmHy y OTBOPEHOM MpPHCTYIy MOTY Ja KOPUCTE CBU KOJU MOIUTY]y ojpende
caapxaHe y ogadpanom tumy JuneHne Kpearusne 3ajennuiie (Creative Commons) 3a K0jy caM ce
OJUTy4Ho/Ja.

1. Ayropctso (CC BY)
2. Ayropcto — nHekomepirrjainao (CC BY-NC)
@AyTopCTBo — nexomepirjainao — 6e3 mpepaga (CC BY-NC-ND)
4. AyTopcTBO — HEKOMEpIHjaiaHo — Aeiautu moa uctuM yciaosuma (CC BY-NC-SA)
5. AyropctBo — 6¢3 mpepazna (CC BY-ND)
6. AyropctBo — nmenutH moja uctuM yciaosuma (CC BY-SA)

(Mosumo a2 320KpyXXHUTE caMo jeaHy O] mecT nonyhenux yuuenmu. Kparak
OTIHC JIMIICHIIN j€ CACTaBHU JICO OBE U3jaBe).

Hornuc ayropa

VY beorpany,
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1. AyropcrBo. [l03BOoJbaBaTe YMHOXKABambe, NUCTPUOYLMjY M jaBHO CAONINTABAKE JEia, U
npepaze, ako ce HaBeJe UMe ayTopa Ha Ha4MH oJjpel)eH o1 cTpaHe ayTropa WM JiaBaolia JHUIEHIIE,
Yak ¥ y komepuujainae cepxe. OBo je Hajcao000HHja OJ1 CBUX JTUICHITH.

2. AyTtopcTBO — HekoMepuujajiHo. J[o3BoJbaBaTe yMHOXaBame, JUCTPHOYIH]y W jaBHO
CaoIIITaBamke JIeNa, U Ipepajie, ako ce HaBeJe MMe ayTopa Ha Ha4uH ojpeheH o cTpaHe ayropa
WM JaBaola guneHie. OBa JIMIeHIIa He T03B0JbaBa KOMEPIHjAJIHY YIIOTpeOy aena.

3. AyTOpCTBO — HEKOMepUHjaaHo — 0e3 mpepaja. J[03BoJbaBaTe YMHOXKABAkE, TUCTPUOYIIH]Y
Y jaBHO CaOTIIITaBambe Jiena, 0e3 mpoMeHa, MpeodIMKoBamba WK ynorpebe /iena y CBOM ey, ako
ce HaBeJIe IME ayTopa Ha HauMH ojpel)eH o1 cTpane ayTopa mim gaBaona juieHIe. OBa JUIeHIa
HE JI03BOJbaBa KOMEPIHUjaIHY yIoTpeOy Aena. Y 0JHOCY Ha CBE OCTaJIe JIUICHIIE, OBOM JIUIICHIIOM
ce orpannyana Hajsehu oOuM npaBa Kopuirhema fena.

4. AyTOpCTBO — HEKOMepLMjaJHO — JAeJUTH NOA HCTUM YyciaoBuma. Jlo3BospaBare
YMHOXaBambe, AUCTPUOYLIM]Y U JABHO CAOIIITaBambe Je1a, U pepajie, ako ce HaBele UMe ayropa
Ha HauuH ojpeh)eH of cTpaHe ayTopa WM 1aBaolia JIMLEHIIE U aKo ce Ipepajia AUCTpudyHpa 1o
HCTOM WIN CIMYHOM JuieHoM. OBa JIMIEHIIa HE J103BOJbaBa KOMEPLUjAIIHY yNOTpeOy Aena u
npepaja.

5. AyropcTtBo — 0e3 mpepaaa. Jlo3BospaBare yMHOXKaBame, IUCTPUOYIIM]y U jaBHO
caomIITaBame jena, 6e3 mpoMeHa, IPeoOIMKOBamka WM yHoTpeOe jJefia y CBOM ey, ako ce
HaBeJ/le IME ayTopa Ha Ha4WH ojJpeljeH oJ cTpaHe ayTopa MM JaBaolia juieHne. OBa JUIeHIa
J103BOJbaBa KOMEPIH]AJIHY YIIOTpeOy ena.

6. AyTOpCTBO — JeJMTH MOA UCTUM ycaoBuUMA. J[03BoJbaBaTe yMHOXKaBamkhe, TUCTPUOYITH]Y U
JaBHO caoIlIITaBamke Jeia, U Mpepaje, ako ce HaBe/Ie MMe ayTopa Ha HauuH oapeheH ox crpaHe
ayropa WJIM JaBaolla JIMICHIIE W aKo Ce Tpepaga TUCTpUOyHpa TOJ HUCTOM WIHM CIMYHOM
muneniiom. OBa JIMIIEHIA JI03BOJbaBa KOMepLHWjaiHy ynotpeOy gena u mpepanga. CiaumuHa je
co(TBEpCKHMM JHIIEHIIaMa, OJTHOCHO JIMIIEHI[aMa OTBOPEHOT KOJa.
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